INSTRUCTIONS FOR USE

/ Actim PROM

EN
ET
Cs
DA
DE
EL
ES
FI

Instructions for use
Kasutusjuhend
Navod k pouziti
Brl..|gervejledning
Gebrauchsanweisung
03dnyieg xpnong
Instrucciones de uso
Kayttoohje

Mode d’emploi
Hasznalati utasitas
Istruzioni per l'uso
Notkunarleidbeiningar

12
17
21
26
31
36
a1

51
56

LT Naudojimo instrukcijos
LV LietoSanas pamaciba
NL Gebruiksaanwijzing
NO Bruksanvisning

PL Instrukcja uzytkowania
PT Instrucdes de utilizacao
RO |Instructiuni de utilizare

60
65
70
75
79
84
89

RU WHCTpyKLMs no npuMeHeHuio 94

SK Navod na pouzitie
SL Navodila za uporabo
SV Bruksanvisning

TR Kullanim talimatlari

100
105
109
114

111




STRUCTURE OF THE DIPSTICK
[A] Dip area [B] Resultarea [E] Handling area
I_I_| Igl;" L 1
3 1
[

Testline [C] [D] Controlline

TEST PROCEDURE AND RESULTS

@ aD®
/’
) €




INSTRUCTIONS FOR USE

The numbers and letters refer to the pictures on the inside cover.

STRUCTURE OF THE DIPSTICK
[A] Dip area [B] Result area [C] Test line [D] Control line [E] Handling area

INTENDED USE

Actim® PROM is a visually interpreted, manual qualitative
immunochromatographic rapid test for detection of amniotic fluid in
cervicovaginal secretions during pregnancy. Actim PROM detects IGFBP-1 (Insulin-
like growth factor-binding protein 1), which is a major protein in amniotic fluid and
amarker of the amniotic fluid in cervicovaginal secretions. The test is intended for
professional use in clinical laboratories and near-patient testing (NPT) settings to
help diagnose the rupture of fetal membranes (ROM) during pregnancy when a
rupture of fetal membranes is suspected. For in vitro diagnostic use only.

BACKGROUND

Premature rupture of fetal membranes (PROM) is defined as a rupture of fetal
membranes before onset of the labor. PROM is associated with increased risk

of intra-uterine infection and thus it increases the risk of both maternal and
perinatal morbidity and mortality. If the rupture of membranes occurs before 37
weeks of gestation, itis referred to as preterm PROM (PPROM)'. PROM occurs
in approximately 5-10% of all pregnancies and PPROM in approximately 1-3%.
Management of a patient with PROM or PPROM requires evaluation of the relative
risks of preterm birth and prolongation of gestation. The Actim PROM test is
intended to assist the healthcare professionalin making an informed decision
about how to manage the patient.

The concentration of IGFBP-1in amniotic fluid is 100-1,000 times higher thanin
maternal serum?. Seminal fluid and urine do not contain a measurable amount

of IGFBP-1,and itis not present in the cervicovaginal secretions if the fetal
membranes are intact?. After the rupture of fetal membranes, amniotic fluid with a
high concentration of IGFBP-1 mixes with cervicovaginal fluids. In the Actim PROM
test, a specimen is taken with a sterile polyester swab from cervicovaginal fluid,
and the specimen is extracted into the extraction buffer. The presence of IGFBP-1
inthe extracted specimen is detected using a dipstick.

PRINCIPLE OF THE TEST

The test is based on immunochromatography. It involves two monoclonal
antibodies to human IGFBP-1. One is bound to blue latex particles (the detecting
antibody). The other isimmobilized on a carrier membrane (the capture antibody)
to catch the complex of antigen and latex-labeled antibody and indicate a positive
result. When the dip area of the dipstick is placed in an extracted specimen,

the dipstick absorbs liquid, which starts to flow up the dipstick. If the specimen
contains IGFBP-1, it binds to the antibody bound to latex particles. The particles are
carried by the liquid flow and, if IGFBP-1 is bound to them, they bind to the capture
antibody. A blue line (test line) willappearin the result area, if the concentration
of IGFBP-1in the specimen exceeds the cut-off of the test. A blue control line
confirms successful completion of the test.

KIT COMPONENTS
Actim PROM kit contains 20 (Cat. No 30832ETAC) or 10 test packs (Cat. No.
30831ETAC) with instructions for use.

The components for performing one test are packed in one Actim PROM test pack
(Cat.No 30821ETAC):

. 1 sterile polyester swab for specimen collection (EO).

1 tube of extraction buffer (0.5 ml). This phosphate-buffered
solution contains bovine serum albumin (BSA), protease inhibitors and
preservatives (please see Warnings and precautions section).

. 1 dipstickin a sealed aluminum Foil pouch with desiccant.
Materials needed but not provided: Timer

STORAGE

Store the test kit at +2...4+25 °C. When stored unopened, each component can be
used until the expiry date marked on both the test pack and the kit box. The test
kit and the test packs can also be stored for 2 months at +25...+30 °C, as long as the
expiration date is not exceeded. All reagents are ready to use. Let the reagents
reach room temperature before use, if stored at +2...+8 °C. Use the dipsticks
shortly after their removal from the aluminum foil pouch. Do not freeze.

Before performing a test, read and follow the test instructions for use.
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SPECIMEN COLLECTION AND EXTRACTION

IFthe kit components are stored refrigerated, allow the aluminum foil pouch

and the extraction buffer to reach room temperature (+15...425 °C) before use.
The specimen s a cervicovaginal secretion that is extracted into the provided
extraction buffer. A specimen s collected using a sterile polyester swab
(provided in the kit). The specimen should be collected prior to performing digital
examination and/or transvaginal ultrasound. Take care not to touch anything with
the swab before taking the specimen.

-

. Separate the labia and carefully insert the tip of the swab into the vagina toward
the posterior fornix until resistance is met. Alternatively, the specimen can be
taken from the posterior fornix during a sterile speculum examination. The
swab should be held in the posterior fornix for 10-15 seconds to allow it to
absorb the cervicovaginal secretion.

g

Open the extraction buffer tube and extract the specimen immediately from
the swab by swirling the swab vigorously in the extraction buffer for 10-15
seconds. Press the swab against the wall of the extraction buffer tube to
remove any remaining liquid from the swab. Discard the swab after extraction.
NOTE! Do not leave the swab in the tube.

SPECIMEN STORAGE

Specimens should be tested as soon as possible after they have been extracted,
and no later than 4 hours following the specimen extraction. They should be stored
at+2...+25°C.1f a specimen cannot be tested within this time, it should be frozen.
The frozen specimens are stable for 24 months (at or below -20°C). After thawing,
the specimens should be mixed and tested as described below.

TEST PROCEDURE AND INTERPRETATION OF THE RESULTS

Open the foil pouch containing the dipstick by tearing. Do not touch the yellow
dip area at the lower part of the dipstick. Identifying marks may be written on
the upper turquoise part of the dipstick. The dipstick must be used shortly after
its removal from the foil pouch. Place the yellow dip area into the extracted
specimen.

w

»

Hold the dipstickin the tube until you see the liquid front enter the result area.
Remove the dipstick from the buffer and place it horizontally on a clean surface.
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5. Theresult can be interpreted as positive as soon as two blue lines become
visible in the result area. Negative result should be read at 5 minutes. Do not
pay attention to any lines appearing later than 5 minutes. If two blue lines,
the test line and the control line, appear, the test result is positive (5A). Any
faint but continuous line should be interpreted as positive. If only the control
line appears, the test result is negative (5A) If the control line does not
appear, the testisinvalid (5B).

QUALITY CONTROL

Regular use of Actim® PROM Controls (Cat. No. 30800ETAC) is recommended.
Actim PROM Controls kitincludes 3 freeze-dried controls (a negative, a low
positive, and a high positive control) and one reconstitution solution. The controls
are provided separately.

Please consult Actim PROM Controls instructions for use for further information
and instructions on how to use the controls.

Quality control shall be performed according to the applicable national or local
regulations or accreditation requirements and laboratory standard Quality
Controls Procedures. It is recommended to perform a control test at least with new
reagent lot and shipment.

LIMITATIONS OF THE TEST
« Thetestisintended for in vitro diagnostic use only.

.

For professional use only.

No quantitative interpretation should be made based on the test results.

If rupture of fetal membranes has occurred but the leakage of amniotic Fluid
has ceased more than 12 hours before the specimen is taken, IGFBP-1 may have
been degraded by proteasesin the vagina and the test may give a negative result.

A positive Actim PROM test result, although detecting the presence of amniotic
fluid in the specimen, does not locate the site of the rupture.

Anegative test resultis an indication on the present condition and cannot be
used to predict the forthcoming.

.

As with all diagnostic tests, results must be interpreted in the light of other
clinical findings.



WARNINGS AND PRECAUTIONS
Do not eat, drink or smoke in the area where the kit and specimens are handled.

Wear protective personal equipment when handling and performing a test.
Wash hands after specimen and test handling.

The extraction buffer contains <0.01% reaction mass of:
5-chloro-2-methyl-2H-isothiazol-3-one and 2-methyl-2H-
isothiazol-3-one (3:1) [EC No: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic
Chronic 3). May cause an allergic skin reaction(H317). Harmful
to aquatic life (H402). Harmful to aquatic life with long
lasting effects (H412). Avoid breathing mist/vapour (P261).
Contaminated work clothing should not be allowed out of
the workplace (P272). Wear eye protection/protective gloves/protective
clothing (P280). If skin irritation or rash occurs: Get medical advice/attention
(P333+P313). Take off contaminated clothing and wash it before reuse
(P362+P364). Dispose of contents/containerin accordance with local regulation
(P501).

Do not use the product after the expiry date marked on the test pack or kit box.
Do not exceed the stated stability periods for opened components.

Warning

Do not mix the components from different tests and lot numbers. Components
are disposable, do not reuse them.

The test requires about 150 pl of extracted specimen to ensure proper
performance of the test.

Do not use a dipstick that has become wet before use, because moisture
damages the dipstick.

Do not use a dipstick, if you notice a blue coloring in the result area before
testing.

Do not use the dipstick, if its aluminum foil pouch or the seals of the pouch are
notintact. Do not use the swab if the package is damaged.

Use only the swab that is provided with the kit.

Improper sampling and/or testing procedure may lead to false results.

Care must be taken when placing the dipstick in the extraction buffer tube. The
upper part of the dipstick must stay dry.

Ifthe control line does not appear, the test isinvalid, and should be repeated
using another dipstick.

IFthe test result cannot be interpreted clearly, it is recommended that the test
be repeated.

Do not pay attention to any lines appearing after 5 minutes.

Allbiological specimens and materials must be treated as potentially hazardous
and disposed of in accordance with local authority guidelines.

Temperatures above or below the recommendations can cause inaccurate
results.

In case of serious incident, please report it to the manufacturer orits
representative and/or national authority.

PERFORMANCE OF THE TEST

Analytical Sensitivity

The analytical sensitivity of the Actim PROM test was identified by evaluating
different concentrations of IGFBP-1 in extracted specimens on three different
lots of the Actim PROM test. Two different operators each interpreted ten tests
run at each concentration under various lighting conditions for a total of 60
determinations per level. The cut-off of Actim PROM test is approximately 25 pg/l
in extracted specimen.

Measuring range
The measuring range of the Actim PROM is approximately 25-200 000 pg/lin
extracted specimen.

Analytical Specificity

Analytical specificity (cross-reactivity) was tested with human IGFBP proteins at
concentrations ranging from 10-5000 pg/l of each protein in extracted specimen
using three different lots of the Actim PROM test. No cross-reactivity was seen
using human IGFBP-2, -3, -4, -5 and -6 proteins. The Actim PROM test is specific to
human IGFBP-1.
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Repeatability and reproducibility

Apanel of specimens consisting of samples of different IGFBP-1 concentration
levels was evaluated for intra- (repeatability) and inter- (reproducibility) assay
precision. For repeatability the samples were tested with 10 replicates during

the same day using three different lots of the Actim PROM test. Repeatability

of negative and positive specimens was 100% and repeatability of specimen at
borderline concentration was 67 %. For reproducibility a study of the Actim PROM
test was conducted at three separate sites. Test operators (n=9) tested each
level on five different days using one lot of the Actim PROM test. A total of 360
tests were performed (120 per site) with a total of 45 tests per sample type. The
overall reproducibility of the Actim PROM test is 97% (350/360) with no significant
differences within runs (replicates tested by one operator), between runs (five
different days), between sites (three sites) or between operators (nine operators).

Diagnostic performance
The Actim PROM test has been evaluated in several clinical studies. A selection of
typical studiesis shownin Table 1.

TABLE 1.
Sensitivity Specificity Positive Negative
(%) (%) predictive predictive
value value
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998° 95 93 90 96
Ergemoglu2004” 97 97 97 97

Interference testing

Take care not to touch anything with the swab before taking the specimen. Do
not contaminate the swab or cervicovaginal specimen with lubricants or creams,
as they may physically interfere with absorption of the specimen onto the swab
and/or affect the test performance. Large amounts of meconium causing green

6 EN

staining of the amniotic fluid may interfere with the detection of IGFBP-1 with
Actim PROM.

The following substances, conditions and micro-organisms were tested with Actim
PROM test and were found not to affect Actim PROM test performance, when
tested at the concentrations shownin Table 2.

TABLE 2.
Substance/Condition/ Micro-organism Tested
concentration

Whole blood 100% v/v
Semen 100% v/v
Urine 100% v/v
pH3.5-8.5 N/A
Surgical lubricant water-based 50% w/v
(Aquasoniq 100, Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Skin oil (Ceridal Lipolotion) 50% v/v
Pevaryl (active ingredient: econatzol.nitras) 30mg/ml
Gyno-Trosyd (tioconazol) 20 mg/ml
Flagyl (metronidazole) 100 mg/ml
Canesten (clotrimazol) capsule 40 mg/ml
Personal lubricant water-based (K-Y Jelly, Klick) 25% w/v
Personal lubricant silicone-based (Magic Glide) 3% w/v
Baby oil (Natusan) 50% v/v
Baby powder (Natusan) 50% w/v
Feminine deodorant (Vagi-Gard) 50% w/v
Vaginal film (VCF Dissolving Vaginal Cleansing Film) 0.1% w/v
Vaginal gel (Represh) 25% w/v
Shower and bath products 0.1% w/v

(Rexona, Dove, Palmolive, Adidas, Daily)
Candida albicans

Gardnerella vaginalis

11.2*10° CFU/ml
8.6*10° CFU/ml



Substance/Condition/ Micro-organism Tested
concentration
Neisseria gonorrhea 10.6* 10° CFU/ml
Chlamydia trachomatis 5.0*10°TCID,,
HSV-1 5.0%10° TCID,,
HSV-2 5.0*10°TCID,,

TRACEABILITY

The Actim PROM test is traceable to Behrings Institut's PP12 (IGFBP-1) preparation
307/323. This IGFBP-1 was purified from soluble extracts of human term placenta
ordecidua®to prepare reference standards for a quantitative in-house method,
IGFBP-1IEMA, that is used in calibration.

DISPOSAL
Dispose of the contents according the nationaland local law.

All patient specimens and used swabs, dipsticks and extraction buffer tubes should
be handled and disposed of as potentially infectious material.

Materials used in Actim PROM kit and its components:

Paper:instructions for use.

Cardboard: Kit box.

Plastic: test pack pouch, extraction buffer tube.

Several (not to be recycled): unused dipstick, unopened extraction buffer tube,
swabs, dipstick pouch.

When used in accordance with Good Laboratory Practice, good occupational
hygiene and instructions for use, the reagents should not present a hazard to
health.

KASUTUSJUHEND

Numbrid ja tdhed tahistavad kaane sisekiiljel olevaid pilte.

TESTRIBA STRUKTUUR
[A] Testimisosa [B] Tulemuse osa [C] Testjoon [D] Kontrolljoon [E] Késitlusala

ETTENAHTUD KASUTUSALA

Actim® PROM-test on visuaalselt tolgendatav, kasitsi tehtav, kvalitatiivne
immunokromatograafiline kiirtest amnionivedeliku tuvastamiseks emakakaela
sekreedist raseduse ajal. Actim PROM tuvastab IGFBP-1 (insuliinisarnast
kasvufaktorit siduv valk 1), mis on peamine valk amnionivedelikus ja emakakaela
sekreedis oleva amnionivedeliku marker. Test on ette ndhtud ametialaseks
kasutuseks kliinilises laboris ja patsiendi ldhedal testimiseks, et aidata diagnoosida
loote membraanide rebenemist (rupture of fetal membranes, ROM) raseduse

ajal, kui kahtlustatakse membraanide rebenemist. Kasutamiseks ainult in vitro
diagnostikas.

TAUST

Loote membraanide enneaegse rebenemise (PROM) mdistetakse loote
membraanide rebenemist enne stinnitustegevuse algust. PROM on seotud
emakasisese poletiku ohu suurenemisega ja seepdrast suurendab see nii emade
kui ka stinnijargset suremust. Kui membraanide rebenemine toimub enne 37.
rasedusnddalat, nimetatakse seda enneaegseks PROM-iks (PPROM)'. PROM
tekib ligikaudu 5-10% rasedusjuhtumitest ja PPROM ligikaudu 1-3%. PROM-iga
vo6i PPROM-iga patsiendi poetamiseks on vaja hinnata enneaegse stinnitamise ja
stinnituse pikenemise suhtelisi ohte. Actim PROM-i test on ette nihtud selleks,
et aidata tervishoiutdotajatel teha teadlik otsus patsiendi poetamise voimaluste
kohta.

IGFBP-1 sisaldus amnionivedelikus on 100-1000 korda suurem kui raseda
vereseerumis?. Seemnevedelik ja uriin ei sisalda mdodetavat kogust IGFBP-1
jaseda eileidu emakakaela sekreedis, kui membraanid ei leki2. Parast loote
membraanide rebenemist seguneb suure IGFBP-1 sisaldusega amnionivedelik
emakakaelavedelikuga?. Actim PROM:-i testijaoks voetakse proov steriilse
poliestrist vatipulgaga emakakaelavedelikust ja proov eraldatakse
ekstraheerimispuhvrisse. IGFBP-1 manulus eraldatud proovis tuvastatakse

testriba abil.
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TESTI POHIMOTE
Test pohineb immunokromatograafial. See hdlmab kaht monokloonset antikeha

inimese IGFBP-1-st. Uks on seotud siniste lateksosakestega (tuvastamise antikeha).

Teine onimmobiliseeritud kandja membraanil (haarav antikeha), et haarata
antigeenigaja lateksiga sildistatud antikeha ning ndidata positiivset tulemust. Kui
testriba testimisosa paigutatakse voetud proovi, absorbeerib testriba vedeliku,
mis hakkab testribal iiles voolama. Kui proov sisaldab IGFBP-1, seondub see
lateksosakestega seotud antikehadega. Osakesi kannab edasi vedelikuvool ja
kuiIGFBP-1 nendega seondub, seonduvad need haarava antikehaga. Sinine joon
(testjoon) ilmub tulemuse osale, kui IGFBP-1 proovis tiletab testi draldike vaartust.
Sinine kontrolljoon kinnitab testi edukalt tegemist.

KOMPLEKTI OSAD

Actim PROM-i komplekt sisaldab 20 (kat. nr 30832ETAC) v6i 10 testipakki (kat. nr
30831ETAC) koos kasutusjuhendiga.

Uhe testi tegemiseks vajalikud komponendid on pakendatud iihte Actim PROM-i
testipakki (kat. nr 30821ETAC):

. 1 steriilne poliestrist vatipulk proovi vétmiseks (EO).

[BUF]1 tuub ekstraheerimispuhvrit (0,5 ml). See fosfaatpuhvriga lahus
sisaldab veise seerumi albumiini, proteaasi inhibiitoreid ja séilitusaineid (vt
jaotist ,Hoiatused ja ettevaatusabinéud”).

« [DIP]1 testriba suletud alumiiniumFooliumist kotis koos niiskust imava ainega.

Vajalikud materjalid, mis ei kuulu komplekti: taimer

SAILITAMINE

Testi komplekti tuleb s&ilitada temperatuuril +2...425 °C. Avamata pakendis
sdilitatuna saab igat komponenti kasutada nii testi pakendile kui ka komplekti
karbile margitud séilivuskuupaevani. Testikomplekt ja testi pakendeid saab
sdilitada 2 kuud temperatuuril +25...+30 °C, nii kaua kui ei Gletata sailivuskuupdeva.
Koik reaktiivid on kasutamiseks valmis. Laske reaktiividel enne kasutamist
saavutada toatemperatuur, kui neid hoitakse temperatuuril +2...+8°C. Kasutage
testribasid kohe parast nende alumiiniumfooliumist kotist eemaldamist. Mitte
hoida stigavkilmas.
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Enne testi tegemist lugege ja jargige testi kasutusjuhendit.

PROOVIVOTMINE JA ERALDAMINE

Kui komponente hoitakse kiilmas, laske alumiiniumFfooliumist kotil ja
ekstraheerimispuhvril enne kasutamist soojeneda toatemperatuurile (+15...+25
°C). Proov on emakakaela sekreet, mis ekstraheeritakse komplekti kuuluvasse
ekstraheerimispuhvrisse. Proov kogutakse steriilse polUestrist vatipulga

abil (kuulub komplekti). Proov tuleb koguda enne digitaalse uuringu ja/voi
transvaginaalse ultraheliuuringu tegemist. Arge puudutage enne proovi vétmist
vatipulgaga mitte midagi.

. Tommake habememokad laiali ja sisestage ettevaatlikult vatipulga ots
tuppe posterioorse forniksi poole, kuni tunnete takistust. Teise voimalusena
saab proovi votta posterioorsest forniksist steriilse peegeluuringu kaigus.
Vatipulka tuleb hoida posterioorses forniksis 10-15 sekundit, et lasta sellel
absorbeerida emakakaela sekreeti.

N

Avage ekstraheerimispuhvri tuub ja eraldage proov kohe vatipulgalt seda
hoogsalt ekstraheerimispuhvris 10-15 sekundit keerutades. Suruge vatipulk
vastu ekstraheerimispuhvri tuubi seina, et eemaldada mis tahes tilejadnud
vedelik vatipulgalt. Visake vatipulk parast ekstraheerimist ara.

TAHELEPANU! Arge jitke vatipulka tuubi.

PROOVI SAILITAMINE

Proovidega tuleb teha test voimalikult kiiresti parast ekstraheerimist, kuiigal
juhulmitte hiljem kui 4 tunni parast temperatuuril +2...+25 °C parast proovi
ekstraheerimist. Kui prooviga ei saa selle aja jooksul testi teha, tuleb see
kiilmutada. Kilmutatud proovid on stabiilsed 24 kuud (temperatuuril alla-20 °C).
Parast sulatamist tuleb proovid segada ja teha test alljargnevalt.

TESTI PROTSEDUUR JA TULEMUSTE TOLGENDAMINE

3. Avage testriba sisaldav fooliumkott seda rebides. Arge puudutage testriba
alumist kollast testimisosa. Tuvastusmargistused voivad olla kirjutatud testriba
dlemisele tirkiissinisele osale. Testriba tuleb kasutada kohe parast selle
fooliumkotist eemaldamist. Paigutage kollane testimisosa ekstraheeritud
proovi.



»

Hoidke testimisriba tuubis, kuni ndete vedeliku kandumist tulemuse osale.

Eemaldage testimisriba puhvrist ja asetage see horisontaalselt puhtale pinnale.

L

Tulemuse saab tolgendada positiivseks kohe, kui kaks sinist joontilmuvad
tulemuse osal ndhtavale. Negatiivset tulemust saab lugeda, kui on mé6dunud
5 minutit. Arge poorake tihelepanu joontele, mis ilmuvad hiljem kui

5 minuti parast. Kui kaks sinist joont, testjoon ja kontrolljoon, ilmuvad
nahtavale, on testi tulemus positiivne (5A). Mis tahes hagust, kuid pidevat
joont tuleb tdlgendada positiivse tulemusena. Kui ndhtavale ilmub ainult
kontrolljoon, on testi tulemus negatiivne (5A). Kui kontrolljoon ei ilmu
nahtavale, on test kehtetu (5B).

KVALITEEDIKONTROLL

Actim® PROM:-i kontrolle (kat. nr 30800ETAC) soovitatakse kasutada regulaarselt.

Actim PROM kontrollide komplekti kuulub 3 killmkuivatatud kontrolli (negatiivne,
madalpositiivne ja korgpositiivne kontroll) ja Gks rekonstitueeritud lahus.
Kontrollid tarnitakse eraldi.

Lugege kontrollide kohta lisateabe ja nende kasutamise juhiste saamiseks Actim
PROM-i kontrollide kasutusjuhendit.

Kvaliteedikontrolli tehakse kehtivate riiklike vai kohalike eeskirjade voi
akrediteerimistingimuste ja labori standardsete kvaliteedikontrolli eeskirjade

kohaselt. Kontrolltesti soovitatakse teha vahemalt uue reaktiivi partii ja tarne
korral.

TESTIPIIRANGUD
Test on ette ndhtud kasutamiseks ainult in vitro diagnostikas.

Ainult professionaalseks kasutamiseks.

Kvantitatiivseid tolgendusi ei tohi testi tulemuste pohjal teha.

Kuiloote membraan on rebenenud, aga amnionivedeliku lekkimine on

loppenud rohkem kui 12 tundi enne proovi votmist, voib proteaas tupes IGFBP-1

ollavahendanudja test voib anda negatiivse tulemuse.

Positiivne Actim PROM-i testi, millega tuvastatakse amnionivedeliku manulust
proovis, tulemusega ei saa teada rebenemise asukohta.

Negatiivne testi tulemus nditab hetkeseisundit ja seda ei saa kasutada
prognoosideks.

Nagu kéigi diagnostiliste testide puhul, tuleb tulemusi télgendada teiste
kliiniliste leidudega kooskdlas.

HOIATUSED JA ETTEVAATUSABINOUD

Arge sé6ge, jooge ega suitsetage kohas, kus kasutatakse komplektija proove.

Kandke testi kasutamisel ja tegemiselisiklikke kaitsevahendeid. Peske parast
proovija testi kasutamist kasi.

Ekstraheerimispuhver sisaldab < 0,01 massiprotsentijargmist
reaktiivi: 5-kloro-2-metiil-2H-isotiasool-3-oon ja 2-metiil-2H-
isotiasool-3-oon (3 : 1) [EU nr: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic
Chronic 3). V6ib pohjustada allergilist nahareaktsiooni (H317).
Kahjustab veeorganisme (H402). Ohtlik veeorganismidele,
pikaajaline toime (H412). Véltida udu / auru sissehingamist
(P261). Saastunud t66roivaid to6kohast mitte valja viia

(P272). Kanda kaitsekindaid/kaitserdivastust/kaitseprille/kaitsemaski (P280).
Nahaarrituse voi_obe korral: pé6rduda arsti poole (P333+P313). Votta
saastunud roivad seljast ja pesta neid enne jargmist kasutamist (P362+P364).
Sisu/mahuti kérvaldada kohaliku eeskirja kohaselt (P501).

Arge kasutage toodet pérast testi pakendile véi komplekti karbile margitud
sailivuskuup&eva. Arge iiletage avatud komponentide kohta toodud
stabiilsusperioode.

Hoiatus

Arge segage erinevate testide ja erinevate partiinumbritega komponente.
Komponendid on ette ndhtud ihekordseks kasutamiseks, mitte
korduskasutamiseks.

Testi jaoks on vaja ligikaudu 150 pl ekstraheeritud proovi, et tagada testi dige
tulemus.

Arge kasutage testriba, mis on enne kasutamist saanud mérjaks, sest niiskus
kahjustab testriba.

Arge kasutage testriba, kui mérkate enne testimist tulemuse osas sinist vérvi.
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Arge kasutage testriba, kui selle alumiiniumFfooliumist kott véi koti tihendid
lekivad. Arge kasutage vatipulka, kui pakend on kahjustatud.

Kasutage ainult komplekti kuuluvat vatipulka.

Vale proovivott ja/voi testimine voivad anda valesid tulemusi.

Testriba asetamisel ekstraheerimispuhvri tuubi tuleb olla ettevaatlik. Vatipulga
lemine osa peab jaama kuivaks.

Kui kontrolljoon eiilmu ndhtavale, on test kehtetu ja see tuleb uuesti teha teise
vatipulgaga.

Kui testi tulemust ei saa korralikult tdlgendada, soovitatakse test uuesti teha.

Arge pdorake tihelepanu mis tahes joontele, misilmuvad hiljiem kui 5 minuti parast.

Kaik bioloogilised proovid ja materjalid vivad olla ohtlikud ja need tuleb
kasutuselt korvaldada kohaliku omavalitsuse suuniste kohaselt.

Soovitatud temperatuurist kdrgem voi madalam temperatuur voib muuta
tulemused ebatdpseteks.

Raskete juhtumite korral teavitage nendest tootjat voi selle esindajat ja/voi
kohalikku omavalitsust.

TESTI TOHUSUS

Analiiitiline tundlikkus

Actim PROM-i testi analttiline tundlikkus tuvastati IGFBP-1 erinevate
kontsentratsioonide hindamisega Actim PROM-i testi kolme erineva partii abil.
Kaks erinevat kasutajat tolgendas kiimmet testi kasutaja kohta, millest igatht tehti
erineva valgustusega kdigis kontsentratsioonides 60 madrangut taseme kohta.
Actim PROM:-i testi draloige eraldatud proovis oli ligikaudu 25 pg/L.

Modtevahemik
Actim PROM-i matevahemik on ligikaudu 25-200 000 pg/l eraldatud proovis.

Analtdtilist tapsust (ristreaktiivsus) katsetati inimese IGFBP valkudega
kontsentratsioonidel vahemikus 10-5000 pg/ prooviiga valgu kohta kolme
erineva Actim PROM-i testi partiiga. Inimese IGFBP-2, -3, -4, -5 ja-6 valkude puhul
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ei tdheldatud ristreaktiivsust. Actim PROM-i test on ette ndhtud spetsiaalselt
inimese IGFBP-1 jaoks.

Korratavus ja taastoodetavus

Hinnati proovikogumit, milles oli proove erinevatest IGFBP-1
kontsentratsioonitasemetest, et uurida katsesisest (korratavus) ja katsetevahelist
(taastoodetavus) tdpsust. Korratavuse puhul testiti proove 10 kordusega iihel
paeval kolme erineva Actim PROM-i testi partii abil. Negatiivsete ja positiivsete
proovide korratavus oli 100% ning piirkontsentratsiooniga proovide korratavus

oli 67%. Actim PROM:-i testi taastoodetavuse uuring tehti kolmes erinevas kohas.
Testi kasutajad (n=9) testisid igat taset viiel erineval paeval Ghe Actim PROM-i testi
partiiga. Kokku 360 testi tehti (120 Ghe koha kohta) 45 testiga proovitiibi kohta.
Actim PROM-i testi tildine taastoodetavus on 97% (350/360) ilma markimisvasrsete
erinevusteta testide piires (iihe kasutaja testitud kordused), testide vahel (viis
erinevat paeva), kohtade vahel (kolm kohta) voi kasutajate vahel (iheksa kasutajat).

Diagnostilised tohusus
Actim PROM-i testi on hinnatud mitmes kliinilises uuringus. Valikut tavaparastest
uuringutest on naidatud tabelis 1.

TABEL 1.
Tundlikkus Tapsus Positiivne Negatiivne
(%) (%) prog ivdartus prog ivaartus
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998° 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 97 97 97 97

Sekkumistest

Arge mingil juhul puudutage midagi vatipulgaga enne proovivéttu. Arge saastage
vatipulka voi emakakaelaproovi lubrikantide ega kreemidega, sest need vaivad
fusikaliselt mojutada prooviimendumist vatipulga sisse ja/voi majutada testi



tulemust. Suured kogused mekooniumi, mis pohjustavad amnionivedeliku
roheliseks varvumist, voivad hairida IGFBP-1 tuvastamist Actim PROM-iga.

Alljargnevaid aineid, tingimusi ja mikroorganisme testiti Actim PROM-i testiga
jaleiti, et need ei mojuta Actim PROM-i testi tohusust, kui testimine toimub

kontsentratsioonidega, mis on ndidatud tabelis 2.
TABEL 2.

Aine/Tingimus/Mikroorganism

Taisveri

Seemnevedelik

Uriin

Ph3,5-8,5

Vee baasil kirurgiline lubrikant (Aquasoniq 100,
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
Nahadli (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (toimeaine: ekonasoolnitraat)
Gyno-Trosyd (tiokonasool)

Flagyl (metronidasool)

Canesteni (klotrimasool) kapsel

Isiklik vee baasil lubrikant (K-Y Jelly, Klick)
Isiklik silikooni baasil lubrikant (Magic Glide)
Beebidli (Natusan)

Beebipuuder (Natusan)

Naiste deodorant (Vagi-Gard)

Tupegeel (VCF-i lahustuv tupepuhastusgeel)
Tupegeel (Represh)
Vanni-ja dusitooted (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans
Gardnerella vaginalis

Testitud
kontsentratsioon

100 mahuprotsenti

100 mahuprotsenti

100 mahuprotsenti
eikohaldata

50 massi-/mahuprotsenti

50 % massi-/mahuprotsenti
30 mg/ml

20 mg/ml

100 mg/ml

40 mg/ml

25 massi-/mahuprotsenti
3 massi-/mahuprotsenti
50 mahuprotsenti

50 massi-/mahuprotsenti
50 massi-/mahuprotsenti
0,1 massi-/mahuprotsenti
25 massi-/mahuprotsenti
0,1 massi-/mahuprotsenti

11,2 *10° CFU/ml
8,6 *10° CFU/ml

Aine/Tingimus/Mikroorganism Testitud
kontsentratsioon

Neisseria gonorrhea 10,6 * 10° CFU/ml

Chlamydia trachomatis 5,0*10°TCID,,

HSV-1 5,0%10°TCID,,
HSV-2 5,0%10*TCID,,
JALGITAVUS

Actim PROM-i test onjalgitav Behrings Instituti PP12 (IGFBP-1) preparaadil
307/323.See IGFBP-1 puhastatiinimese placenta voi decidua lahustuvatest
ekstraktidest®, et valmistada ette vordlusstandardid kvantitatiivseks
ettevottesiseseks meetodiks, IGFBP-1 IEMA, mida kasutatakse kaliibrimisel.

KASUTUSELT KORVALDAMINE
Korvaldage komplekti osad kasutuselt riigi voi kohaliku seaduse jargi.

Koiki patsiendi proove ja kasutatud vatipulki, testribasid ja ekstraheerimispuhvri
tuube tuleb kasutada nakkusohtlike materjalidena ja need vastavalt kasutuselt
korvaldada.

Actim PROM-i komplektis kasutatud materjalid ja selle komponendid:

Paber: kasutusjuhend.

Papp: komplektikarp.

Plastmass: testi paki kott, ekstraheerimispuhvri tuub.

Muu (ei saa ringlusse votta): kasutamata testriba, avamata ekstraheerimispuhvri
tuub, vatipulgad, testriba kott.

Kui reaktiive kasutatakse hea laboritava, hea to6higieenija kasutusjuhendi
kohaselt, ei tohiks need ohustada tervist.
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NAVOD K POUZITI

Cisla a pismena odkazuji nailustrace na vnitini strané obalu.

STRUKTURA MERICi TYCINKY
[A] Oblast ponoreni [B] Oblast vysledku [C] Testovaci prouzek [D] Kontrolni
prouzek [E] Manipula¢ni oblast

UCEL POUZITI

Test Actim® PROM je vizualné interpretovany rucni kvalitativni
imunochromatograficky rychly test k detekci plodové vody v cervikovaginalnim
sekretu béhem téhotenstvi. Test Actim PROM detekuje IGFBP-1 (vazebny

protein inzulinu podobného ristového faktoru 1), cozje hlavni protein v plodové
vodé a marker plodové vody v cervikovaginalnich sekretech. Test je uréen k
profesionalnimu pouziti v klinické laboratofi a testovani v blizkosti pacienta (NPT)
na pomoc pfidiagnostice ruptury plodovych obalt (ROM) béhem téhotenstvi pfi
podezieni na rupturu plodovych obalt. Pouze k diagnostickému pouZziti in vitro.

ZAKLADY

Predc¢asna ruptura plodovych obalt (PROM) je definovana jako ruptura plodovych
obalt pred zac¢atkem porodu. PROM je spojena se zvysenym rizikem intrauterinni
infekce a zvysuje tak riziko materské i perinatalni morbidity a mortality. Pokud
dojde k rupture oball pred 37. tydnem gestace, oznacuje se tento stav jako
pred¢asny PROM (PPROM)'. PROM se vyskytuje u pfiblizné 5-10 % vsech
téhotenstvia PPROM u pfiblizné 1-3 %. Lécba pacientky s PROM nebo PPROM

vyzaduje vyhodnoceni relativnich rizik pred¢asného porodu a prodlouzeni gestace.

Test Actim PROM je ur¢en k tomu, aby pomohl zdravotnickému pracovnikovi ucinit
informované rozhodnuti o [é¢bé pacientky.

Koncentrace IGFBP-1v plodové vodé je 100krat az 1000krat vyssi nez v materském
séru?. Seminalni tekutina a mo¢ neobsahuji méfitelné mnozstvi IGFBP-1, ktery
rovnéz neni pfitomen v cervikovaginalnim sekretu, pokud jsou plodové obaly
intaktni?. Po rupture plodovych oball se plodova voda s vysokou koncentraci
IGFBP-1 misi s cervikovaginalnimi tekutinami?. Pfi testu Actim PROM se pomoci
sterilniho polyesterového tamponu odebere vzorek z cervikovaginalni tekutiny a
extrahuje se do extrakéniho pufru. Pfitomnost IGFBP-1 v extrahovaném vzorku se
detekuje pomoci méfici tycinky.
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PRINCIP TESTU

Test vyuziva imunochromatografii. Pouziva dvé monoklonalni protilatky proti
lidskému IGFBP-1. Jedna je navazana na modré latexové ¢astice (detekéni
protilatka). Druha je imobilizovan na nosné membrané (zachytna protilatka)
azachytava komplex antigenu a latexem znacené protilatky za icelem

vykazani pozitivniho vysledku. Kdyz se ponorna oblast méfici ty¢inky vlozi do
extrahovaného vzorku, méfici tyc¢inka absorbuje kapalinu, kterd zaéne vzlinat
méfici ty¢inkou vzharu. Pokud vzorek obsahuje IGFBP-1, navaze se na protilatku
navazanou na latexové ¢astice. Castice jsou unaseny proudem kapaliny, a pokud
je nanénavazan IGFBP-1, navazou se na zachytnou protilatku. Pokud koncentrace
IGFBP-1 ve vzorku prekro¢i hranici testu pro pozitivni detekci, bude v oblasti
vysledku viditelny modry prouzek (testovaci prouzek). Modry kontrolni prouzek
potvrzuje Uspésné provedenitestu.

SOUCASTI SOUPRAVY

Souprava testu Actim PROM obsahuje 20 (kat. ¢. 30832ETAC) nebo 10 baleni testu
(kat. ¢. 30831ETAC) s navodem k pouziti.

Soucasti potiebné k provedeni jednoho testu jsou zabaleny vjednom baleni testu
Actim PROM (kat. ¢. 30821ETAC):

. 1 sterilni polyesterovy tampén pro odbér vzorku (EO).

. [BUF]1 zkumavka s extrakénim pufrem (0,5 ml). Tento fosfore¢nanem
pufrovany roztok obsahuje bovinni sérovy albumin (BSA), inhibitory proteazy a
konzervacnilatky (viz ¢ast Upozornéni a opatieni).

. 1 méfici ty¢inka v zataveném sacku z hlinikové félie s vysousedlem.
Poti'ebny material, ktery neni soucasti dodavky: stopky.

SKLADOVANi

Testovaci soupravu skladujte pfiteploté +2 az +25 °C. Pokud soupravu skladujete
neotevienou, lze kazdou jeji soucast pouzit do data exspirace vyznaceného na
balenitestu a na krabici soupravy. Testovaci soupravu a baleni testu ze rovnéz
skladovat po dobu 2 mésic pfi teploté +25 az +30 °C, pokud neni piekro¢eno
datum exspirace. VSechny reagencie jsou pripraveny k pouziti. Jsou-li reagencie
skladovany priteploté +2 az +8 °C, nechte je pied pouzitim dosdhnout pokojové



teploty. Méfici ty¢inku pouzijte bez zbyte¢ného odkladu ihned po jejim vyjmuti ze
sacku z hlinikové félie. Chrante pred mrazem.

Pred provedenim testu si prectéte ndvod k pouziti testu a postupujte podle néj.

ODBER A EXTRAKCE VZORKU

Pokud jsou soucasti soupravy skladovany v chladnicce, nechte pred pouzitim
sacek z hlinikové félie a extrakeni pufr dosdhnout pokojové teploty (+15 az +25

°C). Vzorkem je cervikovaginalni sekret extrahovany do prilozeného extrakéniho
pufru. Vzorek se odebird pomocisterilniho polyesterového tampénu (dodavaného
se soupravou). Vzorek je tieba odebrat pred provedenim digitalniho vysetienia/
nebo transvaginélniho ultrazvuku. Pied odbérem vzorku dbejte na to, abyste se
tampoénem niceho nedotkli.

. Oddélte labia a opatrné zasunujte $picku tampoénu do pochvy smérem k zadni
posevniklenbé, dokud nenarazite na odpor. Vzorek lze pfipadné odebrat
ze zadni posevni klenby pfivySetreni sterilnim zrcatkem. Tampon je treba
podrzet proti zadni posevni klenbé po dobu 10-15 sekund, aby absorboval
cervikovagindlnisekret.

N

. Otevrete zkumavku s extrakénim pufrem a okamzité extrahujte vzorek z
tampénu pomoci energického krouzeni tampénem v extrakénim pufru po
dobu 10-15 sekund. Pritlacte tampon ke sténé zkumavky s extrakénim pufrem,
abyste z tampénu vytlacili zbyvajici kapalinu. Po extrakci tampén zlikviduijte.
POZNAMKA: Neponechavejte tampn ve zkumavce.

SKLADOVANIi VZORKU

Vzorek je tieba otestovat co nejdfive po extrakci, aviak v zadném pripadé ne
pozdéji nez 4 hodiny po extrakci vzorku pfi teploté +2 az +25 °C. Pokud vzorek nelze
otestovat do této doby, je tieba ho zmrazit. Zmrazené vzorky jsou stabilni po dobu
24 mésicl (pfi teploté —20 °C nebo nizsi).. Po rozmrazenije tfeba vzorky promichat
aotestovat podle nize uvedeného postupu.

POSTUP TESTOVANI{ A INTERPRETACE VYSLEDKU

3. Roztrzenim otevrete féliovy sac¢ek s mérici ty¢inkou. Nedotykejte se zluté
oblasti ve spodni ¢asti méfici tycinky. Na horni tyrkysové ¢asti méfici tycinky
mohou byt uvedeny identifika¢ni znacky. Méfici tycinku je tieba pouzit krtce po

vyjmuti z féliového sacku. Ponorte zlutou ¢ast méfici ty¢inky do extrahovaného
vzorku.

>

Podrzte méfici ty¢inku ve zkumavce, dokud neuvidite, Ze vzlinajici kapalina
zacina vstupovat do oblasti vysledku. Vyjméte méfici tycinku z pufru a
polozte ji vodorovné na isty povrch.

v

Vysledek lze interpretovat jako pozitivni, pokud v oblasti vysledku budou
viditelné dva modré prouzky. Negativni vysledek je tieba odecist do 5 minut.
Prouzkum, které piipadné budou viditelné pozdéji nez za 5 minut, jiz
nevénujte pozornost. Pokud budou viditelné dva modré prouzky, testovaci
akontrolni, je vysledek testu pozitivni (5A). Jakykoli slaby, nicméné souvisly
prouzek je teba interpretovat jako pozitivni vysledek. Pokud bude viditelny
pouze kontrolni prouzek, je vysledek testu negativni (5A). Pokud kontrolni
prouzek nebude viditelny, je vysledek testu neplatny (5B).

KONTROLA KVALITY

Doporucuje se pravidelné pouzivani kontrol Actim® PROM Controls (kat. ¢.
30800ETAC). Souprava Actim PROM Controls obsahuje 3 lyofilizované kontroly
(negativni, nizce pozitivni a vysoce pozitivni kontrolu) a jeden rekonstituéni roztok.
Kontroly se dodévaji samostatné.

Dalsiinformace a pokyny k pouziti kontrol naleznete v navodu k pouziti kontrol
Actim PROM Controls.

Kontrolu kvality je tfeba provadét v souladu s platnymi narodnimi ¢i mistnimi
predpisy nebo pozadavky na akreditaci a standardnimilaboratornimi postupy
kontroly kvality. Doporucuje se provést kontrolni test vzdy alespori s kazdou novou
Sarzi reagencii a zasilkou.

OMEZENIi TESTU
Test je urcen pouze k diagnostickému pouziti in vitro.

Pouze k profesionalnimu pouziti.

Na zékladé vysledkd testu nelze ¢init Zddnou kvantitativniinterpretaci.

Pokud doslo k rupture plodovych obald, avsak anik plodové vody se zastavil
vice nez 12 hodin pred odbérem vzorku, mohlo dojit k degradaci IGFBP-1
pUsobenim proteaz v pochvé a test mize vykazat negativnivysledek.
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 Prestoze pozitivnivysledek testu Actim PROM detekuje pfitomnost plodové
vody ve vzorku, neurcuje misto ruptury.

« Negativnivysledek testu reprezentuje soucasny stav a nelze ho pouzit k
predpovédibudoucich udalosti.

« Stejné jako u vsech diagnostickych testd je tfeba vysledky interpretovat s
ohledem na dalsi klinické nalezy.

VAROVANi A BEZPECNOSTNi OPATRENI
V oblasti, kde se manipuluje se soupravou a se vzorky, nejezte, nepijte ani
nekurte.

Piimanipulaci a zpracovani testu pouzivejte osobni ochranné prostiedky. Po
manipulaci se vzorkem a testem si umyjte ruce.

Extrakéni pufr obsahuje < 0,01 % hmotnosti reakénich latek:
5-chlor-2-methyl-2H-isothiazol-3-on a 2-methyl-2H-isothiazol-
3-on (vpoméru 3:1) [¢. EC: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic
Chronic 3). MGze vyvolat alergickou kozni reakci (H317).
Skodlivé pro vodni organismy (H402). Skodlivy pro vodni
organismy, s dlouhodobymi Gcinky (H412). Zamezte mlhy/par
(P261). Kontaminovany pracovni odév neodnasejte z pracovisté
(P272). Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle/oblicejovy
3tit (P280). Pii podrazdéni kize nebo vyrazce: Vyhledejte lékai'skou pomoc/
oSetreni (P333+P313). Kontaminovany odév svléknéte a pred opétovnym
pouzitim ho vyperte (P362+P364). Odstrante obsah/obal v souladu s mistnimi
predpisy (P501).

Nepouzivejte produkt po uplynuti data exspirace vyznaceného na baleni testu

nebo krabici soupravy. Neprekracujte uvedené doby stability pro oteviené
soucasti testu.

Varovani

Nekombinujte soucastiz riznych testd a Cisel Sarzi. Soucasti jsou na jedno
pouziti, nepouzivejte je opakované.

Test k zajiSténi spravného provedeni testu vyzaduje piblizné 150 pl
extrahovaného vzorku.

Nepouzivejte mérici tycinku, ktera pred pouzitim zvlhla, protoze vlhkost méfici
tycinku poskozuje.
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Nepouzivejte méfici tycinku, pokud si pred testovanim vsimnete modrého
zbarveniv oblastivysledku.

Nepouzivejte méfici tycinku, pokud jsou jeji sacek z hlinikové félie nebo tésnéni
sacku porusené. Nepouzivejte tampén, pokud ma poskozeny obal.

.

Pouzivejte pouze tampdn dodany se soupravou.

Nespravny odbér vzorku a/nebo nespravny zplisob zpracovani testu mize vést
k Falesnym vysledkam.

Piivkladani méfici ty¢inky do zkumavky s extrakénim pufrem je tieba
postupovat opatrné. Horni ¢ast mérici tycinky musi zGstat sucha.

Pokud kontrolni prouzek nebude viditelny, test je neplatny a je tfeba ho
zopakovat s jinou méfici ty¢inkou.

Pokud nelze vysledek testu jednoznacné interpretovat, doporucuje se test
zopakovat.

.

Prouzkm, které pfipadné budou viditelné pozdéji nez za 5 minut, jiz nevénujte
pozornost.

Se vSemi biologickymivzorky a materialy je tfeba zachazet jako s potencialné
nebezpedénymi a likvidovat je v souladu s pokyny mistnich Gradd.

« Teploty nad nebo pod doporu¢enymi hodnotami mohou vést k nepresnym
vysledkam.

Jakykoli zdvazny incident nahlaste vyrobci nebo jeho zastupci a/nebo
prislusnému narodnimu Gradu.

PROVEDENI TESTU

Analyticka citlivost

Analyticka citlivost testu Actim PROM byla stanovena vyhodnocenim rznych
koncentraci IGFBP-1 v extrahovanych vzorcich se tfemi riznymi Sarzemi testu
Actim PROM. Dva rlizni operatofiinterpretovali kazdy deset testd provedenych
piikazdé koncentraci za rznych svételnych podminek pro celkem 60 stanovenina
kazdou troven. Rozhodovaci mez (cut-off) testu Actim PROM je pfiblizné 25 pg/lv
extrahovaném vzorku.



Méficirozsah
Méfici rozsah testu Actim PROM je pfiblizné 25-200 000 pg/l v extrahovaném
vzorku.

Analyticka specifi¢nost

Analyticka specificnost (zkfizena reaktivita) byla testovana s lidskymi proteiny
IGFBP v koncentracich v rozsahu 10-5000 pg/l kazdého proteinu v extrahovaném
vzorku za pouziti tfi riznych Sarzi testu Actim PROM. Pfi pouziti lidskych IGFBP-2,
-3,-4,-5a-6 proteinl nebyla pozorovana zadna zkrizena reaktivita. Test Actim
PROM je specificky pro lidsky IGFBP-1.

Opakovatelnost a reprodukovatelnost

Panelvzorku sestavajici ze vzorkd s riznymi Grovnémi koncentrace IGFBP-1 byl
hodnocen na presnost testu s ohledem na opakovatelnost a reprodukovatelnost.
Pro opakovatelnost byly vzorky testovany v 10 replikdtech béhem téhoz dne za
pouziti tfi riznych Sarzi testu Actim PROM. U negativnich i pozitivnich vzorkd

byla opakovatelnost 100 % a u vzorkd s hrani¢ni koncentraci byla 67 %. Pro
reprodukovatelnost byla provedena studie testu Actim PROM na tiech oddélenych
pracovistich. Operatori testu (n = 9) testovali kazdou Groven v péti riznych dnech
za pouzitijedné Sarze testu Actim PROM. Bylo provedeno celkem 360 testl (120
na kazdé pracovisté) s celkovym poctem 45 testi na kazdy typ vzorku. Celkova
reprodukovatelnost testu Actim PROM je 97 % (350/360) bez vyznamnych rozdilt
vradmci zpracovani (replikaty testované jednim operatorem), mezi zpracovanimi
(pétraznych dna), mezi pracovisti (tfi pracovisté) nebo mezi operatory (devét
operatord).

Diagnosticka Gc¢innost
Test Actim PROM byl hodnocen v nékolika klinickych studiich. Vybér typickych
studiije uveden v tabulce 1.

TABULKA1.
Citlivost  Specifi¢nost Pozitivni Negativni
(%) (%) prediktivni prediktivni
hodnota hodnota
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Testovaniinterference

Pied odbérem dbejte na to, abyste se tampdnem ni¢eho nedotkli. Nekontaminujte
tampén ani cervikovaginalnivzorek lubrikanty nebo krémy, protoze ty mohou
fyzicky narusit absorpci vzorku tampénem a/nebo ovlivnit vykonnost testu. Velké
mnozstvi mekonia, které plodovou vodu zbarvuje do zelena, mize test Actim
PROM (resp. detekci IGFBP-1) narusovat.

Testem Actim PROM byly testovany nasledujici latky, podminky a mikroorganismy

abylo zjisténo, ze neovliviiuji vykonnost testu Actim PROM pii testovaniv
koncentracich uvedenych v tabulce 2.

TABULKA?2.

Latka/Podminka/Mikroor Testovana
koncentrace

Plna krev 100 % v/v
Sperma 100 % v/v
Mo¢ 100 % v/v
pH3,5-8,5 -
Chirurgicky lubrikant na vodni bazi (Aquasoniq 100, 50 % w/v
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
Pletovy olej (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v
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Latka/Podminka/Mikroor Testovana
koncentrace
Pevaryl (G¢inn4 latka: econazoli nitras) 30mg/ml
Gyno-Trosyd (tiokonazol) 20 mg/ml
Flagyl (metronidazol) 100 mg/ml
Canesten (klotrimazol) —kapsle 40 mg/ml
Osobni lubrikant na vodni bazi (K-Y Jelly, Klick) 25% w/v
Osobni lubrikant na silikonové bazi (Magic Glide) 3%w/v
Détsky olej (Natusan) 50 % v/v
Détsky pudr (Natusan) 50 % w/v
Damsky deodorant (Vagi-Gard) 50 % w/v
Vaginalni film (VCF Dissolving Vaginal Cleansing Film) 0,1% w/v
Vaginélni gel (Represh) 25% w/v
Sprchové a koupelové produkty (Rexona, Dove, 0,1 % w/v

Palmolive, Adidas, Daily)
Candida albicans

Gardnerella vaginalis

11,2 x 10° CFU/ml
8,6 x 10° CFU/ml

Neisseria gonorrhea 10,6 x 10° CFU/ml

Chlamydia trachomatis 5,0x10°TCID,,

HSV-1 5,0x 10°TCID,,

HSV-2 5,0x 10°TCID,,
SLEDOVATELNOST

Test Actim PROM je ndvazny na piipravek 307/323 PP12 (IGFBP-1) Behringsova
institutu. Tento IGFBP-1 byl purifikovan z rozpustnych extraktt lidské terminalni
placenty nebo decidua®k pripravé referen¢nich standardd pro kvantitativni interni
metodu IGFBP-11EMA, ktera se pouziva pfikalibraci.
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LIKVIDACE
Obsah likvidujte v souladu s ndrodnimi a mistnimi predpisy.

Se véemi vzorky pacientd a pouzitymi tampony, méricimi tycinkami a zkumavkami
s extrakénim pufrem je tfeba zachéazet jako s potencialné infekénim materialem a
likvidovat je odpovidajicim zptisobem.

Materidly pouzité v soupravé Actim PROM a jeji soucasti:

Papir: ndvod k pouziti.

Karton: krabice soupravy.

Plast: sacek baleni testu, zkumavka s extrakénim pufrem.

Ostatni (nerecyklovatelné): nepouzitd mérici tycinka, neoteviena zkumavka s
extrakénim pufrem, tampdny, sacek na méfici tyc¢inku.

Pfi pouziti v souladu se spravnymi laboratornimi postupy, spravnou pracovni
hygienou a ndvodem k pouziti by reagencie nemély predstavovat zdravotni riziko.



BRUGERVEJLEDNING

Tallene og bogstaverne henviser tilillustrationerne pa indersiden af omslaget.

TESTSTRIMLENS OPBYGNING
[A] Dyppeomréade [B] Resultatomrade [C] Testlinje [D] Kontrollinje
[E] Handteringsomrade

TILSIGTET ANVENDELSE

Actim® PROM-test er en visuelt fortolket, manuel kvalitativ
immunokromatografisk hurtigtest til pavisning af fostervand i cervicovaginale
sekreter under graviditet. Actim PROM paviser IGFBP-1 (insulinlignende
vakstfaktorbindende protein 1), som er et hovedprotein i fostervand og en markgr
for fostervand i cervicovaginale sekreter. Testen er beregnet til professionel
brugiklinisk laboratorier og opsaetninger for naer-patienttest (NPT) som hjalp

til diagnosticering af ruptur af fosterhinder (ROM) under graviditet, narderer
mistanke om en ruptur af fosterhinden. Kun til in vitro-diagnostisk brug.

BAGGRUND

Praematur ruptur af fosterhinder (PROM) defineres som en ruptur af fosterhinder
forstart af veer. PROM er forbundet med @get risiko for intra-uterin infektion og
oger dermed risikoen for morbiditet og dgdelighed for bade moderen og barnet.
Hvis der opstar ruptur af hinder far 37. graviditetsuge, kaldes det praematur PROM
(PPROM)'. PROM opstar under cirka 5-10 % af alle graviditeter, og PPROM under
cirka 1-3 %. Behandling af en patient med PROM eller PPROM kraever evaluering af
de relative risici ved for tidlig fedsel og forlaengelse af graviditeten. Actim PROM-
testen er beregnet som hjeelpemiddel til sundhedspersonalet med at traeffe en
informeret beslutning om, hvordan patienten skal behandles.

Koncentrationen af IGFBP-1 i fostervand er 100-1.000 gange hgjere end i
moderens serum? Sadvaeske og urin indeholder ikke en malbar ma&ngde IGFBP-1,
og deterikke til stede i cervicovaginale sekreter, hvis hinderne erintakte?. Efter
ruptur pa fosterhinder blandes fostervand med en hgj koncentration af IGFBP-1
med cervicovaginale vaesker?. Ved Actim PROM-testen tages en prave med en
steril podepind af polyester fra cervicovaginal vaeske, og preven ekstraheres i
ekstraktionsbufferen. Tilstedevaerelsen af phIGFBP-1iden udtagne prove pavises
ved hjelp af en teststrimmel.

TESTPRINCIPPET

Testen er baseret pa immunkromatografi. Testen involverer to monoklonale
antistoffer mod human IGFBP-1. Det ene er bundet til bl latexpartikler
(sporingsantistoffet). Det andet erimmobiliseret pa en baerermembran
(indfangningsantistoffet) for atindfange komplekset af antigen og latexmaerket
antistof og angiver et positivt resultat. Nar teststrimlens dyppeomrade anbringes
ien udtaget prgve, opsuger teststrimlen vaeske, som begynder at flyde op i
teststrimlen. Hvis preven indeholder IGFBP-1, bindes det til det antistof, der er
bundet til latexpartikler. Partiklerne baeres af vaeskestremmen, og hvis IGFBP-1 er
bundet til dem, bindes de tilindfangningsantistoffet. En bla linje (testlinjen) ses
iresultatomradet, hvis koncentrationen af IGFBP-1 i prgven overskrider testens
afskaeringsgraense. En bld kontrollinje bekraefter, at testen blev vellykket udfart.

SAT-KOMPONENTER

Actim PROM-sattet indeholder 20 (kat.nr. 30832ETAC) eller 10 testpakker (kat.nr.
30831ETAC) med brugervejledning.

Komponenterne til udfgrelse af én test er pakket i én Actim PROM-testpakke (kat.
nr.30821ETAC):

« [swaB|1 steril podepind af polyester til pravetagning (EO).

[BUF]1 rgr med ekstraktionsbuffer (0,5 ml). Denne fosfatbufferoplasning
indeholder bovint serumalbumin (BSA), proteasehammere og
konserveringsmidler (se afsnittet Advarsler og forholdsregler).

« [DIP]1 teststrimmeli en forseglet aluminiumsfoliepose med tarremiddel.
Ngdvendige materialer, der ikke medfglger: Timer

OPBEVARING

Opbevar testsattet ved +2 - +25 °C. N&r de opbevares udbnede, kan hver
komponent bruges indtil udlgbsdatoen, der er angivet pa bade testpakken og
asken med sattet. Testsattet og testpakkerne kan ogsa opbevares i 2 maneder
ved +25-+30°C, sa laenge udlgbsdatoen ikke overskrides. Alle reagenser er klar til
brug. Lad reagenserne fa stuetemperatur fgr brug, hvis de opbevares ved +2-+8
°C.Brug teststrimlerne kort efter, at de er taget ud af aluminiumsfolieposen. M3
ikke nedfryses.
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For du udfgrer en test, skal du leese og felge brugervejledningen til testen.

PROVETAGNING OG -EKSTRAKTION

Hvis sattets komponenter opbevaresi kaleskab, skal du lade
aluminiumsfolieposen og ekstraktionsbufferen fa stuetemperatur (+15 - +25

°C) fgr brug. Praven er et cervicovaginalt sekret, der ekstraheresindiden
medfglgende ekstraktionsbuffer. Derindsamles en prgve ved hjalp af en steril
podepind af polyester (medfalgerisattet). Prgven skalindsamles far udfgrelse af
digitalundersggelse og/eller transvaginal ultralyd. Pas pa ikke at bergre ved noget
med podepinden, fer du tager praven.

-

. Adskil skamlaberne, og far forsigtigt spidsen af podepinden ind i skeden mod
posterior fornix, indtil der mgdes modstand. Alternativt kan proven tages
fra posterior fornix under en steril spekulumundersggelse. Podepinden skal
holdesi posterior Fornix i 10-15 sekunder for at lade den absorbere det
cervicovaginale sekret.

N

Abn raret med ekstraktionsbuffer, og ekstraher straks prgven fra podepinden
ved at hvirvle podepinden kraftigt rundt i ekstraktionsbuffereni10-15
sekunder. Tryk podepinden mod vaggen af ekstraktionsbufferrgret for at
fjerne eventuel resterende vaeske fra podepinden. Kassér podepinden efter
ekstraktionen. BEMARK! Lad ikke podepinden blive i rgret.

PROVEOPBEVARING

Proverne skal testes sa hurtigt som muligt efter ekstraktion, men underalle
omstaendigheder ikke mere end 4 timer efter proveekstraktion under opbevaring
ved +2-+25°C. Hvis en prgve ikke kan testes inden for dette tidsrum, skal den
nedfryses. De nedfrosne prgver er holdbare i 24 maneder (ved en temperatur pa ™
20°Celler lavere). Efter optening skal preverne blandes og testes som beskrevet
nedenfor.

TESTPROCEDURE OG FORTOLKNING AF RESULTATERNE

Abn folieposen med teststrimlen ved at rive den i stykker. Rer ikke ved det
gule dyppeomrade pé& den nederste del af teststrimlen. Der kan vaere skrevet
Identifikationsmaerker pa den gverste turkisfarvede del af teststrimlen.
Teststrimlen skal bruges kort efter, at den er taget ud af aluminiumsfolieposen.
Placer det gule dyppeomrade i den ekstraherede prove.

w
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4, Hold teststrimlenirgret, indtil du kan se vaesken komme ind Foran i
resultatomradet. Tag teststrimlen op af bufferen, og placer den vandret pd en
ren overflade.

[

. Resultatet kan fortolkes som positivt, sa snart der fremkommer to bl linjer
iresultatomradet. Negativt resultat skal aflaeses efter 5 minutter. Du skal
ignorere eventuelle linjer, der fremkommer efter mere end 5 minutter.

Huvis to bla linjer, testlinjen og kontrollinjen fremkommer, er testresultatet
positivt (5A). Enhver svag, men sammenhangende linje skal tolkes som positiv.
Hvi det kun er kontrollinjen, der fremkommer, er testresultatet negativt (5A).
Hvis kontrollinjen ikke fremkommer, er testen ugyldig (5B).

KVALITETSKONTROL

Regelmaessig brug af Actim® PROM-kontroller (kat.nr. 30800ETAC) anbefales.
Seettet med Actim PROM-kontroller indeholder 3 frysetgrrede kontroller (en
negativ, en lavt positiv og en hgjt positiv kontrol) og en rekonstitutionsoplasning.
Kontrollerne leveres separat.

Se brugervejledningen til Actim PROM-kontrollerne for at fa yderligere
oplysninger og instruktioner om, hvordan kontrollerne skal bruges.
Kvalitetskontrol skal udferes i overensstemmelse med galdende nationale

eller lokale bestemmelser eller akkrediteringskrav og laboratoriestandarder for
kvalitetskontrolprocedurer. Det anbefales som minimum at udfere en kontroltest
med hvert nyt reagenslot og hver forsendelse.

TESTENS BEGRANSNINGER
Testen er kun beregnet til in vitro-diagnostisk brug.

.

Kun til erhvervsmaessig brug.

Der ma ikke foretages en kvantitativ fortolkning pa basis af testresultaterne.

Hvis der er opstaet ruptur pa fosterhinderne, men udsivningen af fostervand
er ophert mere end 12 timer far, proven tages, kan IGFBP-1 vaere blevet
nedbrudt af proteaser i skeden og testen vil muligvis give et negativt resultat.

Et positivt Actim PROM-testresultat lokaliserer ikke stedet for rupturen, selvom
det detekterer tilstedevaerelsen af fostervand i praven.



 Etnegativt testresultat er en indikation af den aktuelle tilstand og kan ikke
brugestil at forudsige den kommende.

« Som med alle diagnostiske tests skal resultaterne fortolkes i lyset af andre
kliniske resultater.

ADVARSLER OG FORHOLDSREGLER
Du madikke spise, drikke eller ryge i det omrade, hvor szttet og praverne
handteres.

Baer personlige vaernemidler, nar du handterer og udfgrer en test. Vask haander
efter handtering af prove og test.

Ekstraktionsbufferenindeholder <0,01 % reaktionsmasse af:
5-chlor-2-methyl-2H-isothiazol-3-on og 2-methyl-2H-isothiazol-
3-on (3:1) [EF-nr.: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic Chronic 3).

Kan forarsage en allergisk hudreaktion (H317). Skadelig for
vandlevende organismer (H402). Skadelig for vandlevende
organismer, med langvarige virkninger (H412). Undga indanding
af tdge/damp (P261). Tilsmudset arbejdstgj ber ikke fjernes
fraarbejdspladsen (P272). Bar beskyttelseshandsker/beskyttelsestgj/
gjenbeskyttelse/ansigtsbeskyttelse (P280). Ved hudirritation eller udslaet: Seg
laegehjaelp (P333+P313). Forurenet tgj tages af og vaskes, far det bruges igen
(P362+P364). Indholdet/beholderen bortskaffes i overensstemmelse med
lokale regler (P501).

Brugikke produktet efter den udlgbsdato, der er angivet pa testpakken

eller aesken med saettet. Overskrid ikke de angivne holdbarhedsperioder for
anbrudte komponenter.

Advarsel

Bland ikke komponenterne fra forskellige tests og lotnumre. Komponenter er
tilengangsbrug, sa undlad at genbruge dem.

Testen kraever ca. 150 plekstraheret prave for at sikre korrekt udferelse af
testen.

Brug ikke en teststrimmel, der er blevet vad fer brug, da fugt beskadiger
teststrimlen.

Brug ikke en teststrimmel, hvis du bemaerker en bla farve i resultatomradet far
testen.

Brugikke teststrimlen, hvis dens aluminiumsfoliepose eller forseglingerne
pa posen ikke erintakte. Podepinden ma ikke anvendes, hvis pakningen er
beskadiget.

Brug kun den podepind, der falger med saettet.
Forkert prevetagning og/eller testprocedure kan fare til falske resultater.

Der skal udvises forsigtighed, nar teststrimlen placeresirgret med
ekstraktionsbuffer. Den gverste del af teststrimlen skal forblive tor.

Hvis kontrollinjen ikke fremkommer, er testen ugyldig og skal gentages med en
ny teststrimmel.

Hvis testresultatet ikke kan fortolkes tydeligt, anbefales det at gentage testen.
Duskalignorere eventuelle linjer, der fremkommer efter 5 minutter.

Alle biologiske prever og materialer skal behandles som potentielt farlige og
bortskaffesioverensstemmelse med lokale myndigheders retningslinjer.

Temperaturer over eller under anbefalingerne kan forarsage ungjagtige
resultater.

Itilfelde af alvorlig handelse bedes duindberette det til fabrikanten eller
dennes reprasentant og/eller nationale myndighed.

TESTENS YDEEVNE

Analytisk sensitivitet

Den analytiske sensitivitet af Actim PROM-testen blev identificeret ved at evaluere
forskellige koncentrationer af IGFBP-1 i ekstraherede praver pa tre forskellige lots
af Actim PROM-testen. To forskellige brugere fortolkede hver ti tests kert ved hver
koncentration under forskellige lysforhold med i alt 60 bestemmelser pr. niveau.
Afskaeringsgraensen for Actim PROM-testen er ca. 25 pg/li ekstraheret prove.

Maleomrade
Maleomradet for Actim PROM er ca. 25-200.000 pg/li ekstraheret prove.

Analytisk specificitet
Den analytiske specificitet (krydsreaktivitet) blev testet med humane IGFBP-
proteiner ved koncentrationer fra 10-5000 pg/l af hvert protein i ekstraheret
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prover ved brug af tre forskellige lots med Actim PROM-testen. Der blev ikke
konstateret nogen krydsreaktivitet ved brug af humane IGFBP-2, -3-,-4-,-5- og
-6-proteiner. Actim PROM-testen er specifikt for human IGFBP-1.

Repeterbarhed og reproducerbarhed

Et panel af prever bestaende af prever med forskellige IGFBP-1-
koncentrationsniveauer blev evalueret for pracision af repeterbarhed inden for
analyser og reproducerbarhed mellem analyser. | forbindelse med repeterbarhed
blev prgver testet med 10 replikater pd samme dag ved brug af tre forskellige
lots af Actim PROM-testen. Repeterbarheden for negative og positive prgver
var 100 %, og repeterbarheden for praver med graansekoncentrationen var 67
%. | forbindelse med reproducerbarhed blev der foretaget en undersggelse af
Actim PROM-testen pa tre forskellige steder. Testbrugere (n=9) testede hvert
niveau pa fem forskellige dage ved brug af ét lot af Actim PROM-testen. Der blev
udfertialt 360 tests (120 pr. sted) med i alt 45 tests pr. prevetype. Den samlede
reproducerbarhed for Actim PROM-testen er 97 % (350/360) uden nogen
signifikante forskelle inden for karsler (replikater testet af én bruger), mellem
karsler (Fem forskellige dage), mellem steder (tre steder) eller mellem brugere (ni
brugere).

Diagnostisk ydeevne
Actim PROM-testen er blevet evalueret i flere kliniske studier. Et udvalg af typiske
studier ervistitabel 1.

TABEL 1.
Sensitivitet  Specificitet Positiv Negativ
(%) (%) pradiktiv pradiktiv
vardi vardi
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998° 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97
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Interferenstest

Pas pdikke at rare ved noget med podepinden, fgr du tager preven. Undlad at
kontaminere podepinden eller cervicovaginale prever med smaremidler eller
cremer, da de fysisk kan forstyrre absorptionen af prgven pa podepinden og/eller
pavirke testens ydeevne. Store mangder meconium, der farver fostervandet
grent, kaninterferere (med pavisningen af IGFBP-1) i Actim PROM-testen.

Folgende stoffer, betingelser og mikroorganismer blev testet med Actim PROM-
test og viste sig ikke at pavirke Actim PROM-testens ydeevne, nar de blev testet

ved de koncentrationer, der vises i tabel 2.
TABEL 2.

Stof/Betingelse/Mikroorganisme

Helblod

Sad

Urin

pH3,5-8,5

Kirurgisk smgremiddel, vandbaseret (Aquasoniq 100,
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Hudolie (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (aktivt indholdsstof: econatzol.nitras)
Gyno-Trosyd (tioconazol)

Flagyl (metronidazol)

Canesten (clotrimazol), kapsel

Glidecreme, vandbaseret (K-Y Jelly, Klick)
Glidecreme, silikonebaseret (Magic Glide)

Babyolie (Natusan)

Babypudder (Natusan)

Intimdeodorant (Vagi-Gard)

Vaginalfilm (VCF Dissolving Vaginal Cleansing Film)
Vaginalgel (Represh)

Testet koncentration

100 % v/v
100 % v/v
100 % v/v
Ikke tilgengelig
50 % w/v

50 % v/v
30mg/ml
20 mg/ml
100 mg/ml
40 mg/ml
25% w/v
3% w/v
50 % v/v
50 % w/v
50 % w/v
0,1 % w/v
25% w/v



Stof/Betingelse/Mikroorganisme Testet koncentration
Brusebads- og badprodukter (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

0,1% w/v

11,2*10° CFU/ml
8,6 *10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
5,0*10°TCID,,

HSV-1 5,0*10*TCID,,
HSV-2 5,0*10°TCID,,
SPORBARHED

Actim PROM-testen er sporbar til Behrings Instituts PP12 (IGFBP-1)-praparat
307/323. Dette IGFBP-1 blev oprenset fra oplgselige ekstrakter af humant
terminplacenta eller decidua® med henblik pa at udarbejde referencestandarder
for en kvantitativintern metode, IGFBP-1IEMA, der bruges til kalibrering.

BORTSKAFFELSE
Indholdet skal bortskaffesihenhold tilden nationale og lokale lovgivning.

Alle patientprever og brugte podepinde, teststrimler og rer med
ekstraktionsbuffer skal hdndteres og bortskaffes som potentielt infektigst
materiale.

Anvendte materialer i Actim PROM-saettet og dets komponenter:

Papir: brugervejledning.

Pap: Zske med sattet.

Plastik: posen med testpakken og reret med ekstraktionsbuffer.

Adskillige (md ikke bortskaffes som genbrugsmateriale): ubrugt teststrimmel,
udbnet ekstraktionsbufferrgr, podepinde, pose med teststrimler.

Nar de anvendes i overensstemmelse med god laboratoriepraksis, god

arbejdshygiejne og brugsanvisning, bgr reagenserne ikke udgere en sundhedsfare.

GEBRAUCHSANWEISUNG

Zahlen und Buchstaben beziehen sich auf Abbildungen auf der Umschlagseite
innen.

STRUKTUR DES TESTSTREIFEN
[A] Testbereich [B] Ergebnisbereich [C] Testlinie [D] Kontrolllinie
[E] Handhabungsbereich

VORGESEHENE VERWENDUNG

Actim® PROM Test ist ein visuell zu interpretierender, manueller, qualitativer
immunchromatografischer Schnelltest fir den Nachweis von Fruchtwasser im
Zervikovaginalsekret wahrend der Schwangerschaft. Actim PROM weist IGFBP-1
(Insulin-like growth factor-binding protein 1, Insulin-dhnlicher Wachstumsfaktor
Bindungsprotein 1) nach, ein wichtiges Protein im Fruchtwasser und Marker

fur Fruchtwasser in Zervikovaginalsekret. Der Test ist vorgesehen fur die
professionelle Anwendung in klinischen Labors und bei patientennahen Tests (near
patient testing, NPT) zur Unterstitzung der Diagnose einer Ruptur der fetalen
Membranen (rupture of fetal membranes, ROM) wéhrend einer Schwangerschaft
mit vermuteter Ruptur der fetalen Membranen. Nur Fiir In-vitro-Diagnose.

HINTERGRUND

Die friihzeitige Ruptur der fetalen Membranen (frihzeitiger Blasensprung, engl.
premature rupture of fetal membranes, PROM) ist definiert als Ruptur der fetalen
Membranen vor Beginn der Wehen. PROM steht mit einem erhéhten Risiko
furintrauterine Infektionen in Zusammenhang und erhéht somit das Risiko fiir
maternale und perinatale Morbiditat und Mortalitt. Wenn der Blasensprung

vor der 37. Gestationswoche auftritt, wird er als friher PROM (preterm PROM,
PPROM) bezeichnet'. PROM tritt bei etwa 5-10 % aller Schwangerschaften auf,
PPROM bei etwa 1-3 %. Das Management von Patientinnen mit PROM oder
PPROM erfordert eine Beurteilung der relativen Risiken einer Frihgeburt und
einer Verlangerung der Gestation. Der Actim PROM Test ist fur die Unterstitzung
des medizinischen Fachpersonals beim Treffen einer fundierten Entscheidung
beziiglich des Managements der Patientin vorgesehen.

Die Konzentration von IGFBP-1im Fruchtwasser ist 100-1000 Mal héher alsim
mitterlichen Serum?. Samenflissigkeit und Urin enthalten keine Messbare Menge
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anIGFBP-1 und es liegt in Zervikovaginalsekret nicht vor, wenn die Membranen
intakt sind®. Nach dem Blasensprung vermischt sich Fruchtwasser mit einer hohen
Konzentration an IGFBP-1 mit Zervikovaginalsekret?. Beim Actim PROM Test

wird eine Probe des Zervikovaginalsekrets mit einem sterilen Polyestertupfer
entnommen und in den Extraktionspuffer gegeben. Das Vorhandensein von
IGFBP-1in der entnommenen Probe wird mit einem Teststreifen nachgewiesen.

TESTPRINZIP

Der Test basiert auf immunochromatographischen Vorgangen. Hierbei werden
zwei monoklonale Antikérper von humanem IGFBP-1 verwendet. Ein Antikorper
ist an die blauen Latexpartikel gebunden (detektierender Antikérper). Der zweite
Antikérper wird auf einer Tragermembran (Fangantikorper) immobilisiert, um den
Antigenkomplex und den latexmarkierten Antikorper einzufangen und dadurch
ein positives Ergebnis anzuzeigen. Wenn der Messbereich des Teststreifensin eine
extrahierte Probe gehalten wird, absorbiert der Teststreifen die Flissigkeit, die im
Teststreifen nach oben steigt. Wenn die Probe IGFBP-1 enthilt, bindet sich dieses
an die Latexpartikel. Die Partikel werden im Flssigkeitsstrom transportiert. Wenn
IGFBP-1 an diese Partikel gebunden ist, binden sie sich an die Fangantikorper.

Eine blaue Linie (Testlinie) wird im Ergebnisbereich sichtbar, wenn die IGFBP-
1-Konzentration in der Probe den Cutoff des Tests Giberschreitet. Eine blaue
Kontrolllinie bestatigt den erfolgreichen Abschluss des Tests.

KOMPONENTEN DES KITS

Das Actim PROM Kit enthalt 20 (Kat.- Nr. 30832ETAC) oder 10 Testpackungen (Kat.-

Nr. 30831ETAC) mit Gebrauchsanweisung.

Die Komponenten fir die Durchfiihrung eines Tests sind in einer Actim PROM

Testpackung verpackt (Kat.-Nr. 30821ETAC):

+ [swaB]1 steriler Polyestertupfer fiir die Probenahme (EO).

. [BUF]1 Rohrchen Extraktionspuffer (0,5 ml). Diese phosphatgepufferte
Losung enthdlt bovines Serumalbumin (BSA), Proteasehemmer und

Konservierungsstoffe (Abschnitt ,Warnhinweise und VorsichtsmaBnahmen”
beachten).

« [DIP]1 Teststreifen in einem versiegelten Aluminiumbeutel mit
Trocknungsmittel.
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Erforderliche, nicht bereitgestellte Materialien: Stoppuhr

LAGERUNG

Das Test-Kit bei +2 bis +25 °C aufbewahren. Bei Lagerung in unge6ffnetem Zustand
kann jede Komponente bis zum Verfallsdatum auf der Testpackung und der Kit-
Schachtelverwendet werden. Das Test-Kit und die Testpackungen kdnnen zudem
2 Monate lang bei +25 bis +30 °C gelagert werden, solange das Verfallsdatum nicht
Uberschrittenist. Alle Reagenzien sind gebrauchsfertig. Bei Lagerung zwischen +2
und +8 °C die Reagenzien erst Raumtemperatur erreichen lassen. Teststreifen kurz
nach Entnahme aus dem Aluminiumbeutel verwenden. Nicht einfrieren.

Vor Durchfiihrung eines Tests die Gebrauchsanweisung des Tests lesen und
befolgen.

PROBENAHME UND PROBENEXTRAKTION

Wenn die Komponenten des Kits gekihlt gelagert wurden, den Aluminiumbeutel
und den Extraktionspuffer vor Gebrauch Raumtemperatur (+15 bis +25 °C)
erreichen lassen. Bei der Probe handelt es sich um Zervikovaginalsekret, das

in den bereitgestellten Extraktionspuffer extrahiert wird. Die Probenahme
erfolgt mit einem sterilen Polyestertupfer (Teil des Kits). Die Probe muss vor

der Durchfiihrung einer digitalen Untersuchung und/oder eines transvaginalen
Ultraschalls genommen werden. Darauf achten, den Tupfer vor der Probenahme
mit keiner anderen Oberfldche in Kontakt zu bringen.

1. Labiaseparieren und die Spitze des Tupfers vorsichtig in die Vagina bis zum
Scheidengewdlbe einfiihren, bis ein Widerstand zu spiren ist. Alternativ
kann die Probe wahrend einer sterilen Spekulumuntersuchung aus dem
Scheidengewdlbe entnommen werden. Der Tupfer muss 10-15 Sekunden im
Scheidengew®élbe verweilen, um das Zervikovaginalsekret aufnehmen zu
kénnen.

N

Rohrchen mit Extraktionspuffer 6ffnen und Probe sofort durch 10-15 Sekunden
kraftiges Rihren des Extraktionspuffers mit dem Tupfer extrahieren. Den
Tupfer gegen die Wand des Réhrchens mit Extraktionspuffer driicken, um
verbleibende Fliissigkeit aus dem Tupfer zu entfernen. Tupfer nach Extraktion
entsorgen. HINWEIS! Den Tupfer nicht im Réhrchen belassen.



LAGERUNG DER PROBE

Proben miissen so bald wie méglich nach Extraktion getestet werden, auf jeden
Falljedoch innerhalb von 4 Stunden nach Probenextraktion bei +2 bis +25 °C.
Wenn eine Probe nichtinnerhalb dieses Zeitraums getestet werden kann, muss
sie eingefroren werden. Die gefrorenen Proben sind 24 Monate lang stabil (bei
héchstens -20 °C). Nach dem Auftauen miissen die Proben wie unten beschrieben
gemischt und getestet werden.

TESTVERFAHREN UND INTERPRETATION DER ERGEBNISSE

3. Den Beutel mit dem Teststreifen aufreiBen. Den gelben Testbereich am
unteren Ende des Teststreifens nicht beriihren. Der obere, tiirkisfarbene Teil
des Teststreifens kann beschriftet werden. Teststreifen kurz nach Entnahme
aus dem Aluminiumbeutel verwenden. Gelben Testbereich in der extrahierten
Probe platzieren.

>

Teststreifen im Rohrchen bel ), bis die Fli it zum Er eich
vorgedrungen ist. Teststreifen aus dem Puffer entfernen und horizontal auf
einer sauberen Oberfldche platzieren.

w

. Das Ergebnis kann als positiv interpretiert werden, sobald im Ergebnisbereich
zwei blaue Linien sichtbar werden. Negative Ergebnisse miissen nach 5 Minuten
abgelesen werden. Linien nicht beachten, die nach mehr als 5 Minuten
erscheinen. Falls zwei blaue Linien, die Testlinie und die Kontrolllinie, zu
sehensind, ist das Ergebnis positiv (5A). Schwache, aber durchgehende Linien
sind als positiv zu interpretieren. Falls nur die Kontrolllinie zu sehen ist, ist das
Ergebnis negativ (5A). Falls die Kontrolllinie nicht zu sehen ist, ist der Test
ungiiltig (5B).

QUALITATSKONTROLLE

Die regelmaRige Anwendung von Actim® PROM Kontrollen (Kat.- Nr. 30800ETAC)
ist empfohlen. Das Actim PROM Kontrollen-Kit umfasst 3 gefriergetrocknete
Kontrollen (eine negative, eine niedrig positive und eine hoch positive Kontrolle)
und eine Rekonstitutionslsung. Die Kontrollen werden separat zur Verfligung
gestellt.

Weitere Informationen und Anweisungen zum Gebrauch der Kontrollen finden sich
in der Gebrauchsanweisung fiir Actim PROM Kontrollen.

Die Qualitdtskontrolle ist gemaR anwendbaren nationalen oder lokalen
Bestimmungen oder Akkreditierungsbedingungen und standardméRigen
Qualitdtskontrollverfahren des Labors durchzufiihren. Es wird empfohlen,
einen Kontrolltest spatestens bei einer neuen Reagenziencharge und Lieferung
durchzufihren.

GRENZEN DES TESTS
Der Test ist nur fir die In-vitro-Diagnose vorgesehen.

Nur fir die Anwendung durch fachkundiges Personal.

Auf Basis der Testergebnisse darf keine quantitative Interpretation erfolgen.

Falls ein Blasensprung auftrat, der Fruchtwasseraustritt jedoch mehrals 12
Stunden vor Entnahme der Probe endete, kann IGFBP-1 durch Proteasen in
der Vagina gespalten worden sein und der Test kann ein negatives Ergebnis
anzeigen.

Ein positives Actim PROM Testergebnis weist zwar das Vorhandensein von
Fruchtwasser in der Probe nach, erlaubt aber keine Riickschliisse auf die
Position des Sprungs.

Ein negatives Testergebnis ist eine Angabe des aktuellen Zustands und kann
nicht verwendet werden, um den kiinftigen Zustand vorherzusagen.

Wie bei allen Diagnosetests missen die Ergebnisse gemeinsam mit anderen
klinischen Befunden interpretiert werden.

WARNHINWEISE UND VORSICHTSMASSNAHMEN
« Inden Bereichen, in denen Kit und Proben gehandhabt werden, nicht essen,
trinken oder rauchen.

Bei Handhabung und Durchfiihrung eines Tests persénliche Schutzausristung
tragen. Nach Handhabung von Proben und Tests Hande waschen.

Der Extraktionspuffer enthalt <0,01 % Reaktionsmasse von:
5-Chlor-2-methyl-2H-isothiazolin-3-on und 2-Methyl-2H-
isothiazolin-3-on (3:1) [EG-Nr.: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic
Chronic 3). Kann allergische Hautreaktionen verursachen
(H317). Schadlich fiir Wasserorganismen (H402). Schadlich fur
Warnhinweis

DE 23



Wasserorganismen, mit langfristiger Wirkung (H412). Einatmen von Nebel/
Dampf vermeiden(P261). Kontaminierte Arbeitskleidung nicht auRerhalb

des Arbeitsplatzes tragen (P272). Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/
Augenschutz/Gesichtsschutz tragen (P280). Bei Hautreizung oder -ausschlag:
Arztlichen Rat einholen/arztliche Hilfe hinzuziehen (P333+P313). Kontaminierte
Kleidung ausziehen und vor erneutem Tragen waschen (P362+P364). Inhalt/
Behalter gemaR ortlichen Bestimmungen zufihren (P501).

Das Produkt nach dem auf der Testpackung oder Kit-Schachtel angegebenen
Verfallsdatum nicht benutzen. Die angegebenen Stabilitdtszeitrdume Fir
geoffnete Komponenten nicht Uberschreiten.

Komponenten aus unterschiedlichen Tests und Chargennummern nicht
mischen. Einwegkomponenten, nicht wiederverwenden.

Der Test erfordert etwa 150 plextrahierter Probe, um die ordnungsgemaRe
Leistung zu gewahrleisten.

Teststreifen, die vor Verwendung nass geworden sind, nicht verwenden, da
Feuchtigkeit den Teststreifen beschadigt.

Teststreifen nicht verwenden, wenn vor dem Test blaue Farbungim
Ergebnisbereich zu sehenist.

Teststreifen nicht verwenden, wenn der Aluminiumbeutel oder dessen
Versiegelungen nicht intakt sind. Tupfer nicht verwenden, wenn die Verpackung
beschadigtist.

Nur den mit dem Kit gelieferten Tupfer verwenden.

UnsachgemaRe Probenahme und/oder Testung kann zu falschen Ergebnissen
fihren.

Bei Platzierung des Teststreifens im Rohrchen mit Extraktionspuffer vorsichtig
vorgehen. Der obere Teil des Teststreifens muss trocken bleiben.

Falls die Kontrolllinie nicht zu sehen ist, ist der Test ungdiltig und muss mit einem
neuen Teststreifen wiederholt werden.

Falls das Testergebnis nicht eindeutig zu interpretieren ist, wird empfohlen, den
Test zu wiederholen.

Linien nicht beachten, die nach mehrals 5 Minuten erscheinen.
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« Alle biologischen Proben und Materialien missen als potenziell geféhrlich
gehandhabt und in Einklang mit den Bestimmungen der 6rtlichen Behérden
entsorgt werden.

« Temperaturen oberhalb oder unterhalb der Empfehlungen kénnen ungenaue
Ergebnisse zur Folge haben.

« Im Fall eines schwerwiegenden Zwischenfalls den Hersteller oder seinen
Vertreter und/oder die national zustandige Behorde in Kenntnis setzen.

LEISTUNG DES TESTS

Analytische Sensitivitat

Die analytische Sensitivitit des Actim PROM Tests wurde durch Beurteilung
unterschiedlicher Konzentrationen von IGFBP-1 in extrahierten Proben auf drei
unterschiedlichen Chargen des Actim PROM Tests ermittelt. Zwei unterschiedliche
Bedienerinterpretierten je zehn Tests, die bei jeder der Konzentrationen unter
verschiedenen Belichtungsbedingungen durchgefiihrt wurden, insgesamt 60
Bestimmungen pro Stufe. Der Cutoff des Actim PROM Tests liegt bei etwa 25 pg/l
in extrahierten Proben.

Messbereich
Der Messbereich des Actim PROM liegt bei etwa 25-200 000 pg/lin extrahierten
Proben.

Analytische Spezifitat

Die analytische Spezifitdt (Kreuzreaktivitit) wurde mit humanen IGFBP-Proteinen
in Konzentrationen von 10-5000 pg/ljedes Protein in extrahierten Proben auf
drei unterschiedlichen Chargen des Actim PROM Tests ermittelt. Mit humanen
IGFBP-2,-3,-4,-5 und -6 Proteinen wurde keine Kreuzreaktivitat festgestellt. Der
Actim PROM Test ist fiir humanes IGFBP-1 spezifisch.

Wiederholbarkeit und Reproduzierbarkeit

Ein Probenpanelaus Proben mit unterschiedlichen Stufen an IGFBP-1-
Konzentrationen wurde auf Intra- und Inter-Assay-Genauigkeit untersucht
(Wiederholbarkeit bzw. Reproduzierbarkeit). Zur Ermittlung der Wiederholbarkeit
wurden die Proben mit 10 Replikaten am selben Tag unter Verwendung von drei



unterschiedlichen Chargen des Actim PROM Tests getestet. Die Wiederholbarkeit ~ Test auf Stérsubstanzen

der negativen und positiven Proben war 100 %, die Wiederholbarkeit der Darauf achten, den Tupfer vor der Probenahme mit keiner anderen Oberfléche in
Proben bei Konzentrationen im Grenzwertbereich war 67 %. Zur Ermittlung Kontakt zu bringen. Tupfer oder zervikovaginale Probe nicht mit Gleitmitteln oder
der Reproduzierbarkeit wurde eine Studie zum Actim PROM Test an drei Cremes kontaminieren, da sie die Resorption der Probe auf den Tupfer physisch
unterschiedlichen Priifzentren durchgefiihrt. Testbediener (n=9) testeten jede behindern und/oder die Testleistung beeintrichtigen kénnen. Grolke Mengen
Stufe an funf unterschiedlichen Tagen unter Verwendung einer Charge des Actim Mekonium, die das Fruchtwasser griin verfarben, kdnnen (den Nachweis von

PROM Tests. Insgesamt wurden 360 Tests durchgefihrt (120 pro Zentrum), bei IGFBP-1) im Actim PROM Test stéren..

Jeweils 45 TEStS pro Probentyp. Die .Ges.amt.rep.r?duierbarkeit de§ ACt.im PROM Folgende Substanzen, Erkrankungen und Mikroorganismen wurden mit dem Actim

Tests'l_netragt97 % (350/36(.))' wobei keine S'gmf.'kanten U.nterSCh'flde |nn.e'rhalb PROM Test getestet; bei Testung in denin Tabelle 2 angegebenen Konzentrationen

von LaUF?n (\.'on inem BEd.'ener getﬂestete Repl'ka.te)'..ZW'SChen Laufen (funf wurde keine Beeintr"a'chtigung der Leistung des Actim PROM Tests festgestellt.

unterschiedliche Tage), zwischen Priifzentren (drei Priifzentren) oder zwischen

Bedienern (neun Bediener) festgestellt wurden. TABELLE 2.

Diagnostische Leistung Substanz/Erkrankung/Mikroorganismus Getestete

Der Actim PROM Test wurde in mehreren klinischen Studien beurteilt. Eine konzentration

Auswahltypischer Studien findet sichin Tabelle 1. Vollblut 100 % vol
Samen 100 % vol

TABELLE 1. Urin 100 % vol

Sensitivitit Spezifitit  Positiver Negativer pH3,5-8,5 n.z.
(%) (%) pradiktiver pradiktiver Chirurgisches Gleitmittel, wasserbasiert (Aquasoniq 50 % Gew./Vol.
Wert Wert 100, Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
(PPV) (%) (NPV) (%) Hautdl (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v

Rutanen 1996° 100 95 93 100 Pevaryl (Wirkstoff: Econazolnitrat) 30mg/ml

Ragosch 1996 100 83 83 100 Gyno-Trosyd (Tioconazol) 20 mg/ml

Jain 19985 100 89 76 100 Flagyl (Metronidazol) 100 mg/ml

Kubota 1998° 95 3 90 % Canesten (Clotrimazol), Kapsel 40 mg/ml

Ergemoglu 20047 97 97 97 97 Personliches Gleitmittel, wasserbasiert (K-Y Jelly, Klick) | 25 % Gew./Vol.
Personliches Gleitmittel, silikonbasiert (Magic Glide) 3% Gew./Vol.
Babydl (Natusan) 50 % vol
Babypuder (Natusan) 50 % Gew./Vol.
Intim-Deodorant (Vagi-Gard) 50 % Gew./Vol.
Verhitungsfilm (VCF Dissolving Vaginal Cleansing Film) = 0,1 % Gew./Vol.
Vaginal-Gel (Represh) 25 % Gew./Vol.
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Getestete
konzentration

0,1% Gew./Vol.

Substanz/Erkrankung/Mikroorganismus

Dusch-und Badeprodukte (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans 11,2 * 108 KBE/ml

Gardnerella vaginalis 8,6 * 108 KBE/ml
Neisseria gonorrhea 10,6 * 108 KBE/ml
Chlamydia trachomatis 5,0%10°TCID,,
HSV-1 5,0%10° TCID,,
HSV-2 5,0*10°TCID,,

RUCKVERFOLGBARKEIT

Der Actim PROM Test ist Riickverfolgbar auf die PP12 (IGFBP-1) Praparation
307/323 des Behring Instituts. Dieses IGFBP-1 wurde aus l6slichen Extrakten
humaner reifer Placenta oder Decidua® aufgereinigt, um Referenzstandards fir
eine interne quantitative Methode (IGFBP-1 IEMA) zu praparieren, die fur die
Kalibrierung verwendet wird.

ENTSORGUNG
Inhaltin Einklang mit nationalem und 6rtlichem Recht entsorgen.

Alle Patientinnenproben und verwendeten Tupfer, Teststreifen und Réhrchen mit
Extraktionspuffer miissen wie potenziell infektioses Material gehandhabt und
entsorgt werden.

Im Actim PROM Kit und seinen Komponenten verwendete Materialien:
Papier: Gebrauchsanweisung.

Karton: Kit-Schachtel.

Kunststoff: Testpack-Beutel, Rohrchen mit Extraktionspuffer.
Verschiedene (nicht recycelbar): unbenutzter Teststreifen, ungedffnetes
Rohrchen mit Extraktionspuffer, Tupfer, Beutel mit Teststreifen.

Bei Verwendung gemaR guter Laborpraxis, guter Arbeitshygiene und der
Gebrauchsanweisung sollten die Reagenzien keine Gefahr fir die Gesundheit
darstellen.
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OAHFIEXZ XPHZHZ

ApBpoikatypdppata ava@épovtal oG EKOVEG 0TO ECWTEPIKO KAAUPPA.

AOMH THZ TAINIAZ EMBANTIZHZ
[A] Neproxn epBantiong [B] Neproxi anoteAéopartog [C] pappn e€étaong [D]
Ipappr paptupa [E] Neploxi xelplopol

MPOOPIZOMENH XPHZH

H e&€taon Actim® PROM gival pla ontikd eppnveudpeVn, XELPOKIv TN MOLOTIKA
avoooxpwpatoypadiki taxeia e§€taon yia tnv avixveuon apviakol uypol o€
TpaxnAokoAnikég ekkpioelg katd tn Sidpkela tngeykupoouvng. H Actim PROM
avixveUeL tnv IGFBP-1 (§€0pEUTIKA NPWTEIVN TOU IVGOUAIVOPOPPOU AUENTIKOU
napdyovta 1), n onoia eivat pla onuavtiki npwteivn oto apviakd uypd kat

£vag deiktng tou apviakoU uypou oTIG TPaxnAoKOANIKEG eKKPIoELG. H e€€taon
npoopiletat yia enayyeApatiki Xpion o€ KAVIKA EpyacTtiipla Kal 6€ NapakAivieq
e&etdoelgacBevolq (NPT) yia va BonBhoet atn Stayvwaon tng pri&ng epppuikmv
upévwy (ROM) katd tn Sidpkela tng eykupoauvng, dtav undpxetunowia pHRéng
epBpuUikwV upévwv. Mévo yia in vitro StayvwoTtiki XpRon.

IZTOPIKO

Qg npoéwpn pr&N Twv epBpuikiv upévwy (PROM) opiletat wgn pAgn twv
€PPpUikWY upévwy npv and tnv évapén tou toketoU. H PROM oxetiletal pe
au§nuévo kivduvo evdoprtplaghoipwéng kat cuvenwgau&avel tov kivduvo téco
UNTPIKAG 600 Kal nEpyevvNTIKAG voonpdtntagkal Bvnopdtntag. Eav n prén

Twv upévwv oupBeinpv and tnv 37n eBSopdda kUinang, avagépetat wgnpwiun
PROM (PPROM)'. H PROM gp@aviletal o€ nepinou 5-10% OAwV Twv KURCEWV Katn
PPROM ngpinou 6o 1-3%. H Staxeipion tngacBevoug pe PROM f} PPROM anattei
a&loAdynon Twv OXETIKWV KIVEUVWYV Npdwpou TOKETOU Kal napatacng tngKUNong.
H e&étaon Actim PROM npoopiletatva Bondfoet tov enayyeApatia uyeiagva
AaBeltekpnplwpévn andé@aocn oxeTika pe tov tpoéno diaxeipiongtngacBevolq.

H ouykévtpwon tngIGFBP-1 oto apviakd uypd eival 100-1.000 popéguywnAdtepn
and ekeivn otov opd TG PNTépac?. To oneppatikd uypd katta olpa Sev NepLExouv
petproun nocdtnta IGFBP-1 kat Sev undpxel oTIG TPaxnAOKOANIKESG EKKPITELS,
€4V OLUPEVEG Elval ABIKTEG?. MeTA T pAEN TwV EPPBPUIKWV UPEVWY, TO ApPVIAKO
uypd pe uwnAf cuykévipwon IGFBP-1 avaplyvUeTal Pe ta tpaxnAoKoAnika



uypd2 Natnv e€étacn Actim PROM, AapBdavetal Seiypa pe anootelpwpévo
NOAUECTEPIKG PakTpo and tpaxnAokoAnikd uypod katto deiypa e€ayetat oto
pubploTikd StaAupa ekxUAong. H napouaia tngIGFBP-1 oto e§aydpevo deiypa
avixvevetal pe tn xprion evog Seiktn.

APXH ZTHN OMOIA BAZIZETAI H EEETAZH

H e€étaon Baoiletal otnv avoooxpwpatoypagia. MepthapBavel SUo
povokAwvikd avtiowpata évavtitng avbpwnivng IGFBP-1. To éva gival
ouvdedepévo pe pnie owpatidia Aaté€ (to avtiowpa avixveuong). To GAAo
eivatakvntonoinpévo o€ pla pepBpavn popéa (to avtiowpa cUANYWNC) yia

va oUAAGBEL To 0UPNAOKO TOU avTlydvou Kal Tou entonpacpévou pe Aatég
avtiowpatogkatva unodeifet éva Betikd anotéAeopa. Otav n nepLoxn
eppantiongtngtawviagepBantiong tonobeteital oe éva e€aybpevo Seiypa, n
tawia epBantionganoppo@d uypd, to onoio apxilelva péeLnpogta navw otnv
tawia epBantione. Edv to deiypa nepiéxet IGFBP-1, cuvdéetal pe to avtiowpa
nou eivatouvdedepévo oe cwpatibla Aaté€. Ta cwpatidia petagépovtatand tn
por tou uypou Kat, eav n IGFBP-1 eivat cuvdedepévn oe autd, Secpelovtal 6to
avtiowpa cUAANWNG. Mia pnAe ypappn (ypappn e€étaoncg) Oa eppaviotei otnv
nepLoxn anoteAeopatwy, av n ouykévipwon tngIGFBP-1 oto deiypa unepPaivet
10 dplo TG e€étaonc. Mia pnAe ypappr paptupag entBeBativel tTnv NTUXA
oAokAfjpwon tnge&étaonc.

EZAPTHMATAKIT
To kit Actim PROM nepiéxet 20 (Ap. kat. 30832ETAC) i 10 nakéta e&étaong (Ap.
Kat. 30831ETAC) pe 06nyiegxprong.

Ta e€aptipata yiatnv ektéAeon plage§étaong ouokeualovtal o€ £va nakéto
e&€taongActim PROM (Ap. kat. 30821ETAC):

« [swAB]1 anootelpwpévo paxtpo and noAuestépa yia tn GUNoyH Seiypatog
(EO).

1 owAnvépto pe pubpioTtikd StaAupa ekxtAiong (0,5 ml). Autd
T0 pubpIopévo pe pwoPopika diata StdAupa neptéxel aABouivn opol
Booedwv (BSA), avactoAeic npwtedongkatouvtnpntikd (BA. evétnta
MNpoetdonotAoelg Kalt NPoPUAGEELS).

. 1 tawia epBantiongoe oppaylopévn ahouptvévia Bikn pe ENpavtiko.

AnattoUpeva UNIKA nou Sev napéxovtat: XpovopeTpo

®YAAZH

®uldooete To KIt NG e§€TacnGOTOUG+2...425 °C./OTav PUAACOETAL KAELTTO,
KGBe ouotatiké pnopeiva xpnaotponotnBei péxpttnv nuepopnvia Aj§ng nou
avaypdgetal téoo 0Tn cuokeuacia tnge§€taong 600 Kal 0To KOUTi Tou KIT. To KIT
g e&étaongkal ol cuokeuaoieg TG e§étaong unopouv enicngva anobnkeutouv
yla 2 piveg otoug +25...430 °C, epdoov Sev Eenepactei n nuepopnvia AjENG.

‘Oha ta avudpactiipla eivat étopa npogxpron. Apfiote ta avudpaoctiplava
@Bdacouv oe Beppokpacia dwpatiou npv and tn xprion, eav puAdooovtal 6Toug
+2..48 °C. Xpnowonotiote tg tawvieg epBantiong apéowd Petd tnv apaipeot
Tougand tnv aloupvévia BAkn. Mnv Katawuxete.

Mpw and tnv ektéAeon plag e€étaong, Stafdaote kat akohoubrote Tigodnyieg
xpAongTngegétaonc.

ZYAAOTH KAIEZEAMQrH AEIFMATQON

EQv 1a 6UOTATIKA ToU KIT puAdcoovTal aTo Wuyeio, apnote tnv ahoupvévia Bikn
Katto pubpLoTik6 StaAupa ekxUAongva ptdcouv oe Beppokpacia Swpatiou
(+15...425 °C) npwv and tn xprion. To Seiypa eivat éva tpaxnAokoAnikd éKkpipa

nou ekxulidetal oo napexdpevo pubpuloTiké StaAupa ekxUAonc. To Seiypa
OUAAéyETal Pe £va anooTELPWPEVO NOAUECTEPIKS PAKTPO (Napéxetal oTo Kit). To
Selypa Ba npénetva ouléyetat npv and tn Slevépyela wnelakng e€étaong f/kat
SlakoAnikoU unepnxoypa@ipatoc. Mpooé€te va pnv ayyiete tinota pe to pdktpo
npwv and t Aqyn tou deiypatod.

-

. Alaxwpiote ta xeiln Kal EL0AYETE NPOCEKTIKA TO AKPO TOU PAKTPOU OTOV
KOAMo npogtov onicBio B6Ao péxplva cuvavtioete avtiotaon. EVaAAaKTIKG,
1o deiypa pnopei vaAn@BOei and tov onicBio BGAo katd tnv e€étacn pe
anootelpwévo dlactoléa. To pdktpo npénetva kpatnBei otov onicBlo 06Ao
yia 10-15 SeutepéAenta, WOTE va anoppoPoel TOo TPAxnAoKoAMkd EKKpLua.

N~

Avoi&te To cwAnvapio pe to pubpitotikd StdAupa ekxUAlong kat e§AyeTe To
Selypa apéowgand to pdktpo avadelovtag viova to pAKTpo oTo pubPLoTIKG
SidAupa ekxUMiong yia 10-15 SeutepdAenta. MECTE TO PAKTPO OTO TOiIXWHPA
Tou cwAnvapiou pubptoTikoU StaAlpatogeKXUALONG yia va anopakpUVETE
Tux6v evanopeivav uyp6 and to PAKTpo. ANoppiYTe T0 PAKTPO peTd tnv
e&aywyn. THMEIQZH! Mnv apAVeTe 10 pAKTpo 6To cwAnvaptio.
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AMOGOHKEYZH AEIFMATQN

Ta Seiypata npénetva e§etaloval to cuvtop6TePo duvatod petd tnv e€aywyr,
aAAd o€ kaBe nepinTwon 6xt NEPIOTOTEPO and 4 WPEGOTOUG+2..+25 °C pETd TNV
e€aywyn tou deiypatog. Eav éva deiypa Sev pnopeiva e€etaotei evidgautol
Tou XxpovikoU Stactipatog, Ba npénet va katayuxBei. Ta kateyuypéva Seiypata
eivatotabepd yia 24 prveg (0toug f Katw and toug-20°C). Metd tnv anéyuén,
ta Sefypata npénetva avapixBolv kat va e§€Tactolv 6nwg neplypapetat
napakatw.

AIAAIKAZIA THZ EEETAZHZ KAl EPMHNEIA TON AMOTEAEZMATQN

3. Avoi€te oxiovtagtnv ahoupvévia Bfkn nou NepEXeL Ty tawvia epantong.
Mnv ayyilete tnv kitpvn neploxn epBAantiongoto Katw pépogTng tavia
epBantiong. Ta avayvwplotikd onpddia pnopeiva eivat ypappéva oto
endvw tipkoudf tpApa tng tawvia epBantone. H tawia eppantong npénetva
XPNOONOLE{Tal ap€ow PETA TNV aPaipeoi) TG anod tnv aroupvévia Brkn.
TonoBetiote Ty Kitpvn neploxn epPantiongoto eaypévo Seiypa.

el

Kpatfote tny tawvia epBantiong oto cwAfva péxpiva Seite to pnpoctive
PEPOG TOU UYpOoU va EIGEPXETAL TNV NEPLOXI) TOU AnoTEAEéGPATOG.

Agalpéote tnv tawvia epBantiongand to pubplotikéd StaAupa kattonobetiote

v opilévtia oe pla kabapn enpavela.

v

To anotéAeopa pnopei va eppunveuBei wg Betikd poAg yivouv opatég bUo
UnAe ypappégotny neploxn anoteAéopatog. To apvntikd anotéAeopa
npénelva dlaBaotei ota 5 Aentd. Mnv 8ivete npooox o€ TUXOV ypappég
nou epgavilovtal apydtepa and ta 5 Aentd. Ev eppavictouv §Uo pnie
YPappéG, n ypappi e§étaong katn ypappi paptupag, To anotéAscpa tng
e€étaonceival Oetiké (5A). Onoladrinote axvi aAAAG CUVEXAG ypapun Npénet
va eppnvedetal we Betik. Eav ep@avictei pévo n ypappr Tou pdptupa, 1o

anotéAeopa eivat apvntikd (5A). Eav n ypappn tou paptupa Sev epgaviletar,

n e€étaon sivatakupn (5B).

EAErXOZ MNOIOTHTAZ

Juviotdtal n tak Ttk Xpon Twv paptipwv Actim® PROM (Ap. kat. 30800ETAC).
To Kit Twv paptipwv Actim PROM nepihapBavel 3 katayuypévoug paptupeg
(évav apvntiko, £vav xapnAd Betikd kat évav uwnA6 Betikd paptupa) katéva
SldAupa avaclotaong. Ot HApTUPEG NapEXOVTAL XWPLOTA.
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MNa neplocdTEPEG NANPOPOPIEG KAl 0ONYIEG OXETIKA PE TN XPAON TWV Paptipwy,
oupBouleuteite g odnyieg xpriong Twy paptipwv Actim PROM.

O nototikdg éleyxog Slevepyeital cUPPwVa Pe Toug LoXUOVTEG EBVIKOUG

f) TOMKoUG KavoviopoUg f Tig anattioelg S1anicTeusng Kat TG TUMIKEG
epyaotnplakég Sladikaoisgnototikol eAéyxou. Tuviotatal va ekteleite e€étaon
pdptupa touldxiotov pe Ty véa naptida avtdpactnpiou kattnv anootoAd.

MNEPIOPIZMOI THZ EEETAZHZ
* He&étaon npoopiletal yovo yia in vitro Stayvwotiki xpHaon.

.

Movo yla enayyeApatiki xpAon.

Aev npénetva yivetatnoootiki eppnveia pe Bdon ta anoteAéopata tng
e€étaong.

Edv éxeloupBei pA&n epBpuikv upévwy aAAd n Stappor apviakol uypol
éxelotapatAoel NeplocdTePo and 12 wpegnptv and tn Ajwn tou Seiypatog,
nIGFBP-1 pnopeiva éxetanoikobopnBei and npwtedoeg otov KOAMO Katn
e&€taon pnopei va Swoel apvnTik anotéAeopa.

‘Eva Betikd anotéAeopa tnge&étaongActim PROM, av Kat avixveueL tnv
napouaia apviakol uypou oo Seiypa, Sev evroniletto onpeio tngpAgNG.

‘Eva apvntik6 anotéAecpa tnge¢étaonganoteAel évoel§n tngnapodoag
katdotaongkat Sev pnopei va xpnoponotndei yia tnv npdBAewn tng
PEANOVTIKAG.

« ‘OnwgoupBaivel pe OAeG TIG Slay VWO TIKEG EEETATELG, Ta anoteAéopata npénet
va eppnvedovtatuno to npiopa GAWY KAMVIKWY Eupnpatwy.

MNPOEIAOMNOIHZEIZ KAI MTPO®YAAZEIZ

* Mnv KatavaAWvete payntd, unv nivete uypd kat pnv kanvilete 6o xwpo 6nou
YIVETAL 0 XEIPIOPAG TOU KIT KAl Twv Selypdtwv.

« ®opdrte npootateutikd atopiké e§onhopd dtav xelpileate kat ekteleite pla
e&étaon. MAUVETE Ta XEPLa PETA TOV XELPLOPO TOU SElyHATOG KAl TWV OTOIXEIWV
wmge&étaong.

« To puBplotikd StaAupa ekxUAong neptéxet <0,01 % palag avudpaotnpiou:
5-xAwp0o-2-peBuro-2H-1000g1aloA-3-6vn Kat 2-uebBulo-2H-1c00e1aloA-3-6vn



(3:1) [Ap. EC: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic Chronic 3).

Mnopeiva npokaAécet aAepyiki Seppatiki avtidpaon

(H317). EmBAaBéqyia tougudpdBiougopyaviopolc (H402).

EniBAaBéqyia tougudpdBlouc opyaviopous, PE HaKPOXPOVIES

enmntwoelg (H412). Ano@Uyete TNV avanvor vépoug/atyol

(P261). Ta poAucpéva evdipata epyaciag dev npénetva MNposiSonoinon
Byaivouv ané to xwpo epyaciag (P272). Na popdate npootateutika yavua/
npootateutikd evdipata/ péoa atopikig npootaciagyla ta paua / npdowno.
(P280E&v napatnpnBei epebBiopdgtou déppatogn eppaviotei e§avbnpa:
TupBouleubeite / EmokepOeite yatpd. (P333+P313BydAte ta poAucpéva
pouUxa Kat MAUVETE ta nptv ta §avaxpnotgonolioete (P362+P364). Anoppiyte
TO NEPLEXOPEVO/NEPLEKTN CUPPWVA PE TOUG TOMIKOUE Kavoviopoug (P501).

Mnv xpnotyonoleite To npoidv Yetd tnv nuepopnvia Ajéng nou avaypdagetat
otn ouokeuaoia tnge€étaong i 0To Kouti tou Kit. Mnv unepPaivete T
avapepdpevegneplddougotabepdtntagyia ta avolypéva ouctatikd otoixeia.

Mnv avapelyvUeTe Ta oUCTATIKA OTOLXElQ and SLaPOPETIKEG EEETATELG
katapBpougnaptidag. Ta cuotatikd atoixeia eival ylag xpAong, unv ta
£NAvVaxpnotpPonole(te.

H e&étaon anattei nepinou 150 plekxuMopévou deiypatogyia va e€acpalotel
nowaoTth ektéAeon tnge€étaong.

Mnv xpnotponoteite tawvia epfantiongnou éxel Bpaxei npv and tn xpron,
S1étin uypacia kataotpéPel Ty Tavia epPantiong.

Mnv xpnolponoteite tawvia egBAntiong, eav napatnpoeTe PNAE XpWHPATIOPO
0TV NEPLOXI TOU anoteAéopatognptv and tn e¢étaon.

Mnv xpnoponoteite tnv tawia epBantong, v n adoupvévia Bikn i ot
oTeyavonolioelg tng OAKng Sev eivat ABIKTEG. Mnv XpNoIHOMOLEITE TO PAKTPO
£4v n ouckeuacia éxetunootei {nuid.

Xpnotponotote P6vo To HAKTPO Nou napéxetal Pe Ty e§étaon.

H akatanAn Siadikacia detypatoAnyiag fi/kate€étaong pnopeiva obnyfioet
oe weudr anoteAéoparta.

Mpénetva divetat npoooxi katd tnv tonoBétnon tng tawviag eppdntiongoto
ocwAnvaplo pubpiotikol StahUpatogyia tnv ekxUAen. To navw PEPogTng
Tawiag epBAantiong NpEneLva napapével GTEYVO.

EQv dev eppavioTei n ypappn tou paptupa, n e§étaon ivat dkupn kat npénet
va enavaAn@Oei pe AN tawvia epBantiong.

Edv to anotéAeopa tnge€étaong Sev pnopei va eppnveubei pe cagnvela,
ouviotdtatn enavainyn tngegétaong.

Mnv Sivete npoooxr o€ Tuxdv ypappég nou epgavilovtat petd and 5 Aentd.

‘OAa ta BloAoyikd deiypata kat UAKA npénet va avtigetwnifovtal wg SuvnTika
enikivéuva katva anoppintovtat cUp@uva Pe Tig odnyieg Twv TONKWY apxwv.

Oeppokpaciegndvw f KATw anod TG cuaTNVOPEVEG Pnopei va npokaAécouv
avakpiBr anoteAéoparta.

Zenepintwaon coBapou NEPLOTATIKOU, NApAKAAEITTE va TO aVaPEPETE OTOV
Kataokeuaaotn f oTov aviinpdownd Tou fi/kat atny eBVIKA apxr.

ANOAOXH THZ EEETAZHX

Avalutiki evalcOnoia

H avaAutikn evaloOnaia tnge€€étaocngActim PROM npoadlopiotnke pe tnv
a&loAdynon S1a@opEeTIKWV CUYKEVTPWOEwWY IGFBP-1 o€ ekxuMopéva deiypata
ot tpelg dlapopetikég naptidegtng e&étaongActim PROM. Alo Slapopetikoi
XEIPLOTEG EppRveVoay and éka e€etdoelg o kabévag oe KaBe cuykévipwaon und
SlapopegouvOnKkeg wTIoPoU yia cuvoAka 60 npoadloplopolcava eninedo. To
bpro tngegétaongActim PROM eivat nepinou 25 pg/l oe ekxuMopévo deiypa.

EUpog pétpnong
To elpog pétpnong tou Actim PROM eivat nepinou 25-200000 pg/l oe ekxUAlopévo
Selypa.

Avalutiki e§e1dikeuon

H avalutiki e€eidikeuon (Slactaupolpevn avtidpaotikdtnta) SoKIHAoTNKE PE
avBpwniveg npwteiveg IGFBP og CUYKEVTPWOELG Nou Kupaivovtatand 10-5000
Mg/l KaBe npwTeivng og eKXUAIOPEVO Selypa XpnoLHonoLWVTag TPELG SIaQOPETIKES
naptidegtnge€étaongActim PROM. Aev napatnpriBnke Stactaupolpevn
avudpaotikdtnta pe tn xpron avlpwnivwy npwrteivwv IGFBP-2, -3, -4, -5 kat-6. H
g&€taon Actim PROM egivat e161k yia tnv avBpwnivn IGFBP-1.
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EnavaAnypdtnta Katavanapaywypétnta

Mua opdada detypdtwy nou anotelouvtav and Seiypata SlapopeTkwy eMnéSwvV
ouykévipwongIGFBP-1 a§lohoynBnke yia tnv peta&u- (enavaAnyipdtnta) ka
£VT0G- (avanapaywypétnta) akpifeia tngavaiuong. Na tnv enavaAnyotna,
ta delypata e§etdotnkay pe 10 enavaijyelgkatd tn Sidpkela tng idlag nuépag
Xpnotgonolvtag tpelg Stapopetikég naptideg tng e¢étaongActim PROM.

H enavaAnypdtnTa twv apvnTIKWwy Kat BeTikwv Setypdtwy fitav 100% katn
enavaAnydtnta twv Selypdtwy o€ 0plaki cuykévTpwaon ntav 67%. Nna v
avanapaywypdtnta npaypatonotidnke peAétn tnge€étaongActim PROM

o€ Tpelg SlapopeTikéG tonobeaieq. OtxelplotégTngeéétaong (n=9) e§étacav
KaBe eninedo oe névte S1IaPOPETIKEG NPEPEG XpNaLPonowwvTag pia naptida

g egétaongActim PROM. MpaypatonotiBnkav cuvoAikd 360 e€€TAoELS

(120 ava neptoxn) e cuVoAka 45 e€eTdoelg ava tuno Seiypatog. H cuvoAknh
avanapaywypétnta tngeg€taongActim PROM givat 97 % (350/360) xwpig
ONPAvTKEG S1aPopégevTdg Twy eKTEAECEWY (ENavaAfyelg nou eéetdotnkav and
£vav xelploTn), petadl Twv ekteAécewv (Névie SLaPopeTIKEG NPEPEG), PETASU TwV
NEPLOXWV (TPEIGNEPLOXEQ) N HETAEU TWV XEIPLOTWV (EVVEQ XELPLOTER).

Awayvwotiki anédoon
H e&étaon Actim PROM éxet a§lohoynBei o€ S1apopeg KANVIKEG pEAETEG. Mia
enoyr TUNIKWV peAeTWV napouactaletal otov Mivaka 1.

MINAKAZ 1.
EvawcBnoia ESikétnta  Ogtiki ApvnTiki
(%) (%) NPOYVWOTIKA) NPOYVWOTIKA
aia agia
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998° 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 97 97 97 97
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E§étaon napepPoAig

Mpooé€te va pnv ayyifete tinota pe to paktpo npwv and t Afjyn tou Seiypatog.
Mnv entPoAUVETE TO PAKTPO 1} TO TPAxXNAOKOANIKO Seiypa pe Anavtika f KpEPeg,
kabwg pnopeiva ennpedoouv tnv anoppdenaon tou Seiypatogoto Paktpo fi/
Katva ennpedoouv tnv andédoon tngegétaong. Ot peydleg noodtnTeg unKkwviou
nou npokahoUv NpAacivn XpWaon Tou apviakoU uypou Pnopei va ennpeacouv thv
avixveuon tngIGFBP-1 pe to Actim PROM.

Otak6oubeg ouaieg, cUVOAKEG KAt HIKPOOPyaviopol HEAETABNKAY pE TNV
e&€taon Actim PROM kat StaniotwOnke 6t dev ennpedlouv tnv anddoon tng

e€€taongActim PROM, 6tav peAeTBNKav 0TI CUYKEVTPWOELG MOU avaépovtat
otov nivaka 2.

MINAKAZ 2.

Ouota/ Katactaon/ Mikpoopyaviopog E§etacOnoa
GUYKEVTpWON
OMAk6 aipa 100% (v/v)
Inéppa 100% (v/v)
Oupa 100% (v/v)
pH3,5-8,5 Agv1oxUEL
Xelpoupyikd Ainavtikd pe Baon to vepd (Aquasoniq 100, | 50 % w/v
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
‘EAato 6éppartog (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v
Pevaryl (6pactiké cuotatikd: econatzol.nitras) 30mg/ml
Gyno-Trosyd (tlokovaloAn) 20 mg/ml
Flagyl (uetpoviéaloAn) 100 mg/ml
Kawoula Canesten (khotpipaloin) 40 mg/ml
Mpoownikd Anavtiké e Baon to vepd (K-Y Jelly, Klick) | 25 % w/v
MNpocwnikd Atnavtikd e Baon tn othikévn (Magic Glide) | 3 % w/v
Bpe@ikd Aadt (Natusan) 50% (v/v)
Nadiki noudpa (Natusan) 50 % w/v
luvaikeio anoopntkd (Vagi-Gard) 50 % w/v
KoAniké upévio (VCF Alahudpevn KoAniki MepBpavn 0,1 % w/v

KaBapiopou)



Ouoia/ Kataoctaon/ Mikpoopyavicpog E§etaocbnoa
GUYKEVTpWON

KoAntkr yéAn (Represh) 25%w/v

MNpoidvtavtougkat ynaviou (Rexona, Dove, Palmolive, | 0,1 % w/v

Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

HSV-1

HSV-2
ANIXNEYZIMOTHTA
H e€¢taon Actim PROM eivat avixvelowpun oto napacketacpa PP12 (IGFBP-1)
Tou Behrings Institut 307/323. Autr n IGFBP-1 kaBapiotnke ané Stahutd
ekxuliopata avBpwnivou nhakouvta fj @Oaptol upévad yia tnv npoetolpacia
npotinwy avagopdagyla pla nocotik ecwtepiki péBodo, IGFBP-1 IEMA, nou
xpnatyonoteitatotn Babpovépnon.

11,2 *10° CFU/ml
8,6 * 10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
50*10°TCID,,
50*10°TCID,,
5,0*10°TCID,,

AMOPPIWH
AnoppiyTte to nepLEXOpPEVO cUPPWVa Pe tnv eBVIKNA Kat tontkr vopobeaoia.

‘Oha ta 6eiypata acBevyv kal ta xpnaotponotnuéva enxpioparta, ta deiypata kat
ta owAnvapia pubptotikol SlaAlpatog ekxUAong npénet va avtigetwnidovral kat
va anoppintovtal wgduvnNTIKA POAUCHATIKA UAIKA.

YAKa nou xpnotgonotovvtat ato Kit Actim PROM kat ta cuotatikd tou:
Xapti: 06nyiegxpnong.

Xaptévi: KoutiKit.

MAaotikd: Bkn kaBétou e€étaong, pubploTikdg owAfvag ekXUAONG.
ApKeTA (5ev npénelva avakukAwBoUv): axpnotponointo deiypa, KAeloTd
owAnNvapLo pubpiotikoy StaAlpatogekxUAong, paktpa, Bfkn tawiag
eppantiong.

‘Otav xpnotgonototvtat cuppwva pe tnv OpOi Epyactnplakn Mpaktiki, thv
opBO enayyeApatiki UYLEWVA KAl Tig 0dnyieg xpRong, ta avtidpaotipla Sev npénet
va anoteAouv kivduvo yla tnv uyeia.

INSTRUCCIONES DE USO

Los nimerosy las letras aluden a las ilustraciones que se encuentran en la cubierta
interior.

ESTRUCTURA DE LA TIRA REACTIVA
[A] Area sumergible [B] Area de resultados [C] Linea de prueba [D] Linea de
control [E] Area de agarre

USO PREVISTO

Actim® PROM es una prueba inmunocromatografica cualitativa rapiday

manual de interpretacion visual para detectar liquido amnidtico en secreciones
cervicovaginales durante el embarazo. Actim PROM detecta a proteina de unién
al factor de crecimiento insulinoide tipo 1 (IGFBP-1), que es una proteina principal
en el liquido amnidticoy un marcador del liquido amniético en secreciones
cervicovaginales. La prueba se desarrollé para uso profesional en laboratorios
clinicosy entornos de andlisis de diagndstico inmediato (NPT, Near Patient Testing)
con el fin de ayudar al diagnéstico de rotura de membranas fetales (ROM, Rupture
of Fetal Membranes) en mujeres embarazadas. Solo para uso de diagnéstico in
vitro.

CONTEXTO

La rotura prematura de membranas fetales (PROM, Premature Rupture of

Fetal Membranes) se define como una rotura de membranas fetales antes del
comienzo del trabajo de parto. La PROM se asocia a un mayor riesgo de infecciones
intrauterinasy, por consiguiente, se incrementa el riesgo de morbilidad y
mortalidad tanto maternal como perinatal. Sila rotura de membranas tiene lugar
antes de las 37 semanas de gestacion, se le lama PROM prematuro (PPROM)'. La
PROM ocurre entre aproximadamente el 5 %y el 10 % de todos los embarazosy la
PPROM entre aproximadamente el 1%y el 3 %. El tratamiento de los pacientes con
PROM o PPROM requiere la evaluacion de los riesgos relativos de un nacimiento
prematuroy una gestacion prolongada. La prueba Actim PROM se diseid para
asistir al profesional sanitario en la toma de decisiones bien fundadas sobre cémo
tratar al paciente.

La concentracion de IGFBP-1 en el liquido amnidtico es de 100 a 1000 veces
mas alta que la concentracién en el suero materno?® El semeny la orina no
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contienen una cantidad cuantificable de IGFBP-1y no se encuentra presente

en las secreciones cervicovaginales si las membranas estdn intactas?. Después
de larotura de lamembrana fetal, el liquido amnidtico, que contiene altas
concentraciones de IGFBP-1, se mezcla con las secreciones cervicovaginales?. En
la prueba Actim PROM, se toma una muestra de secrecion cervicovaginal con un
hisopo estéril de poliéstery la muestra se extrae en el tampén de extraccion. La

presencia de IGFBP-1 en la muestra extraida se detecta mediante una tira reactiva.

PRINCIPIOS DE LA PRUEBA

La prueba se basa en lainmunocromatografia. Compromete a dos anticuerpos
monoclonales anti-IGFBP-1 humana. Uno de ellos esta fijado a particulas de
latex de color azul (el anticuerpo de deteccién). El otro permanece inmovilizado
enuna membrana transportadora (el anticuerpo de recogida) para capturar el
complejo de antigenoy anticuerpo marcado con latex e indicar un resultado
positivo. Cuando el rea de inmersién de la tira reactiva se coloca en una muestra
extraida, la tira absorbe el liquido, el cual empieza a subir por esta. Si la muestra
contiene IGFBP-1, esta se fija al anticuerpo unido a particulas de latex. El liquido
transporta las particulas y, si la IGFBP-1 esta fijada a ellas, estas se unen al
anticuerpo de recogida. En la zona de resultado aparecerd una linea azul (linea de

prueba) sila concentracion de IGFBP-1 en la muestra supera el limite de la prueba.

Una segunda linea azul (linea control) confirma que la prueba se ha completado
correctamente.

COMPONENTES DELKIT
ELkit Actim PROM contiene 20 (n.” de cat. 30832ETAC) o 10 paquetes de pruebas
(n.° de cat. 30831ETAC) con instrucciones de uso.

Los componentes para realizar una prueba se incluyen en un paquete de prueba
Actim PROM (n.° de cat. 30821ETAC):

+ [swaB]Un hisopo estéril de poliéster para la toma de muestra.

1 tubo de tampén de extraccién (0,5 ml). Esta solucién tamponada
fosfato contiene seroalbimina bovina (BSA, Bovine Serum Albumin),
inhibidores de proteasay conservantes (consulte la seccién de advertenciasy
precauciones).

« [DIP]Unatira reactiva en un envase sellado de aluminio con secante.
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Materiales necesarios, pero no proporcionados: Cronémetro

ALMACENAMIENTO

Almacene el kit de prueba entre los 2 °Cy los 25 °C. Si se almacena sin abrir, cada
componente puede utilizarse hasta la fecha de caducidad impresa en el paquete
de pruebay elkit. ELkit de pruebay los paquetes de prueba también pueden
almacenarse durante 2 meses entre los 25 °Cy los 30 °C, siempre y cuando la fecha
de caducidad no se exceda. Todos los reactivos estan listos para usarse. Si estan
almacenados entre los 2 °Cy los 8 °C, deje que los reactivos lleguen a temperatura
ambiente antes de uso. Use las tiras reactivas rapidamente después de retirarla del
envase de aluminio. No congele.

Antes de realizar la prueba, lea y siga las instrucciones de uso.

OBTENCION Y EXTRACCION DE LA MUESTRA

Silos componentes del kit se almacenan refrigerados, deje que el paquete de
aluminioy el tampén de extraccion lleguen a temperatura ambiente (entre los 15
°Cylos 25 °C) antes de uso. La muestra es una secrecion cervicovaginal que se lleva
altampon de extraccién proporcionado. Se toma una muestra usando un hisopo
estéril de poliéster (que se proporciona en el kit). Debe obtenerse la muestra antes
de realizar un tacto vaginal y/o una ecografia transvaginal. Tenga cuidado de no
tocar nada con el hisopo antes de obtener la muestra.

. Separe los labios mayores e introduzca cuidadosamente la punta del hisopo
dentro de lavagina hacia la cipula vaginal posterior hasta que sienta resistencia.
Otraalternativa es tomar una muestra de la cipula vaginal posterior durante un
examen con espéculo estéril. ELhisopo debe mantenerse en la cipula vaginal
posterior durante 10 a 15 segundos para permitir que absorba la secrecion
cervicovaginal.

N

Abra el tubo del tampén de extraccién y extraiga la muestra del hisopo
inmediatamente al girarlo con fuerza en el tampén de extraccién durante
10 a 15 segundos. Presione el hisopo sobre la pared del tubo del tampén de
extraccion para quitar cualquier liquido restante del hisopo. Desheche el hisopo
después de la extraccion. jNOTA! No deje el hisopo dentro del tubo.

ALMACENAMIENTO DE LA MUESTRA
Las muestras deberan probarse tan pronto como sea posible después de la
extraccion, pero nunca después de 4 horas entre los 2 °Cy loa 25 °C después de



la extraccién de la muestra. Sila muestra no se puede examinar dentro de este
tiempo, deberia congelarse. Las muestras congeladas permanecen estables
durante 24 meses (a una temperaturaigual o inferior a-20 °C). Aldescongelarse, las
muestras deben mezclarse y probarse como se describe a continuacion.

PROCEDIMIENTO DE LA PRUEBA E INTERPRETACION DE LOS

RESULTADOS

. Rompay abra el envase de aluminio que contiene la tira reactiva. No toque el
4readeinmersion amarilla del extremo inferior de la tira reactiva. Las marcas
deidentificacion deben hacerse en el drea turquesa superior de la tira reactiva.
La tira reactiva debe usarse lo antes posible después de quitarse del envase de
aluminio. Coloque el area amarilla en la muestra extraida.

w

»

Mantenga la tira reactiva en el tubo hasta que vea que el liquido en el area de
resultados. Quite la tira reactiva del tampdn y coléquela de manera horizontal
en una superficie limpia.

[

. Se puede interpretar un resultado positivo tan pronto como haya dos lineas
azules en el drea de resultados. Un resultado negativo deberia verse alos 5
minutos. No preste atencién a ninguna linea que aparezca después de
5 minutos. Siaparecen dos lineas azules, la linea de pruebay la linea de
control, el resultado de la prueba es positivo (5A). Cualquier linea tenue pero
continua debe interpretarse como positiva. Si solo aparece la linea de control,
elresultado de la prueba es negativo (5A). Sila linea control no aparece, la
prueba esno vélida (5B).

CONTROL DE CALIDAD

Se recomienda un uso frecuente de Actim® PROM Controls (n.° de cat. 30800ETAC).
ELkit Actim PROM Controlsincluye 3 controles liofilizados (uno negativo, uno
débilmente positivo y uno altamente positivo) y una solucion de preparacion. Los
controles vienen por separado.

Consulte las instrucciones de uso de Actim PROM Controls para obtener mas
informacion e instrucciones de cémo usar los controles.

El control de calidad debe realizarse conforme a las normativas nacionales o locales
pertinentes o a los requisitos de acreditacion y los procedimientos de control de
calidad estandares de laboratorio. Se recomienda realizar una prueba de control al
menos con un nuevo lote y envio de reactivos.

LIMITACIONES DE LA PRUEBA
« Laprueba se destina Gnicamente para diagndstico in vitro.

Solo para uso profesional.

No debe realizarse unainterpretacion cuantitativa basada en los resultados de
la prueba.

Si ha habido una rotura de membranas fetales, pero la pérdida de liquido
amniético finalizé mas de 12 horas antes de que la muestra se haya obtenido, la
IGFBP-1 puede haberse degradado por las proteasas presentes en lavaginay la
prueba podria arrojar un resultado negativo.

Un resultado positivo de una prueba Actim PROM, aunque detecte la presencia
de liquido amniético, noindica la zona de la rotura.

Un resultado negativo de una prueba es unaindicacién sobre la condicidon
presentey no se puede usar para predecir el futuro.

Como sucede con todas las pruebas de diagnéstico, los resultados deben
interpretarse junto a otros resultados clinicos.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
« Noingiera, beba ni fume en lazona donde se manipulen el kit y las muestras.

« Use equipo de proteccién individual al manipulary realizar una prueba. Lavese
las manos después de manipular lamuestray la prueba.

Eltampdn de extraccién contiene <0,01 % de masa reactiva de:
5-cloro-2-metil-2H-isotiazol-3-onay 2-metil-2H-isotiazol-3-ona
(3:1) [n.° de EC: 611-341-5] (sensibilizacion cutanea 1, toxicidad
acuadtica crénica 3). Puede provocar una reaccion alérgica en

la piel (H317). Perjudicial para la vida acuética (H402). Nocivo
para los organismos acuéticos, con efectos nocivos duraderos
(H412). Evitar respirar la niebla/ los vapores (P261). Las prendas
de trabajo contaminadas no podran sacarse del lugar de trabajo (P272). Llevar
guantes/prendas/gafas/méascara de proteccién (P280). En caso de irritacion

o erupcién cutdnea: consulte a un médico (P333+P313). Quitarse las prendas
contaminadasy lavarlas antes de volver a usarlas (P362+P364). Eliminar el
contenido/el recipiente en conforme a la normativa local (P501)

Advertencia
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No use el producto después de la fecha de caducidad que se indica en el paquete
de prueba o el kit. No exceda los periodos de estabilidad que se indican para
componentes abiertos.

No mezcle los componentes de diferentes pruebas y nimeros de lote. Los
componentes son desechablesy no se pueden volver a usar.

La prueba requiere 150 pl de muestra para garantizar que la prueba se haya
realizado correctamente.

No use una tira reactiva mojada antes de su uso, ya que la humedad dafia la tira.

No use una tira reactiva si nota un color azul en el drea de resultados antes de
la prueba.

No use la tira reactiva si el envase de aluminio o el sello del envase no estan
intactos. No use el hisopo si el envase estd dafiado.

Use solo el hisopo que se proporciona en el kit.

Un muestreo o procedimiento de prueba inadecuado puede arrojar resultados
falsos.

Coloque la tira reactiva con cuidado en el tubo del tamp6n de extraccion. La
parte superior de la tira reactiva debe mantenerse seca.

Sino aparece la linea de control, la prueba no es validay debera repetirse con
otratira reactiva.

Sinose puede interpretar el resultado de una prueba de manera clara, se
recomienda repetir la prueba.

Ignore cualquier linea que aparezca después de 5 minutos.

Cualquier muestra bioldgicay material debe tratarse como potencialmente
peligroso y debe desecharse conforme a las normas de las autoridades locales.

Las temperaturas superiores o inferiores a las recomendadas pueden causar
resultados incorrectos.

En caso de unincidente grave, notifique al fabricante o a su representante y/o a
las autoridades nacionales.
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RESULTADO DE LA PRUEBA

Sensibilidad analitica

La sensibilidad analitica de la prueba Actim PROM se identificé al evaluar
diferentes concentraciones de IGFBP-1 en muestras extraidas de tres lotes
diferentes de la prueba Actim PROM. Dos técnicos diferentes interpretaron diez
series analiticas, cada uno con cada concentracion bajo diferentes condiciones de
iluminacién con un total de 60 determinaciones por nivel. El limite de deteccién de
la prueba Actim PROM es de aproximadamente 25 pg/len la muestra extraida.

Intervalo de medicién
Elintervalo de medicién de Actim PROM es de aproximadamente 25 a 200000 pg/l
en lamuestra extraida.

Especificidad analitica

La especificidad analitica (reactividad cruzada) se probé con proteinas IGFBP
humanas aintervalos de concentracién de 10 a 5000 pg/l de cada proteina en las
muestras extraidas con tres lotes diferentes de la prueba Actim PROM. No se

ha observado ninguna reactividad cruzada al usar proteinasIGFBP 2,3,4,5y 6
humanas. La prueba Actim PROM es especifica para la IGFBP-1 humana.

Repetibilidad y reproducibilidad

Se evalud un perfil de muestras que contenian diferentes niveles de
concentracion de IGFBP-1 para observar la precision intra- (repetibilidad) e inter-
(reproducibilidad) del ensayo. Para la repetibilidad, las muestras se probaron
con 10 duplicados durante el mismo dia con tres lotes de la prueba Actim PROM.
La repetibilidad de las muestras negativasy positivas fue del 100 %y la de las
muestras con una concentracién limite fue del 67%. Para la reproducibilidad, se
realizé una prueba Actim PROM en tres lugares separados. Los técnicos de la
prueba (n=9) probaron cada nivel en cinco dias con un lote de la prueba Actim
PROM. Se realizaron un total de 360 pruebas (120 por lugar) con un total de 45
pruebas por tipo de muestra. La reproducibilidad general de la prueba Actim
PROM es del 97 % (350/360) sin diferencias importantes dentro de las series
(duplicados evaluados por un solo técnico), entre los ensayos (durante cinco dias),
entre los lugares (tres lugares) o entre los técnicos (nueve técnicos).



Resultado de diagnéstico

La prueba Actim PROM se evalué en muchos estudios clinicos. En la tabla 1 se
muestra una seleccion de los estudios tipicos.

TABLA1.
Sensibilidad Especificidad Valor Valor
(%) (%) predictivo predictivo
positivo negativo
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Prueba de interferencia
Tenga cuidado de no tocar nada con el hisopo antes de obtener la muestra. No
contamine el hisopo ni la muestra cervicovaginal con lubricantes o cremas, ya

que pueden interferir fisicamente con la absorcion de la muestra en el hisopo y/o
afectaral resultado de la prueba. La existencia de grandes cantidades de meconio

que tifien de verde el liquido amnidtico pueden interferir (con la deteccion de

IGFBP-1) en la prueba Actim PROM.

Se probaron las siguientes sustancias, condiciones y microorganismos con la

prueba Actim PROMy se determiné que no afectan al resultado de la prueba Actim

PROM al probarse en las concentraciones que se muestran en la tabla 2.

TABLA2.

Sustancia/Condicién/Microorganismo

Sangre

Semen

Orina

pH3,5-8,5

Lubricante quirdrgico a base de agua (Aquasoniq 100,
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Aceite para piel (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (principio activo: nitrato de econazol)
Gyno-Trosyd (tioconazol)

Flagyl (metronidazol)

Canestén (clotrimazol), cdpsula

Lubricante de uso personal a base de agua (K-Y Jelly,
Klick)

Lubricante de uso personal a base de silicona (Magic
Glide)

Aceite de bebé (Natusan)

Talco de bebé (Natusan)

Desodorante femenino (Vagi-Gard)

Pelicula anticonceptiva (VCF, pelicula anticonceptiva
vaginal disolvente)

Gelvaginal (Represh)

Productos de duchay bafio (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

VHS-1

VHS-2

Concentracién

probada
100 % v/v
100 % v/v
100 % v/v
N/A

50% m/v

50 % v/v
30mg/ml
20 mg/ml
100 mg/ml
40 mg/ml
25%m/v

3%m/v

50 % v/v

50% m/v
50 % m/v
0,1% m/v

25%m/v
0,1% m/v

11,2*10° UFC/ml

8,6* 108 UFC/ml
10,6 * 108 UFC/ml

5,0*10°TCID,,
5,0*10°TCID,,
5,0%10°TCID,,
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RASTREABILIDAD

La prueba Actim PROM es rastreable para la preparacion 307/323 del Instituto
Berhrings PP12 (IGFBP-1). Esta IGFBP-1 se purificé de extractos solubles de
placenta humana de término o decidua® para preparar patrones de referencia para
un método interno cuantitativo, IGFBP-1 IEMA, que se usa en calibracion.

ELIMINACION
Desecho del contenido conforme a la ley nacionaly local.

Todas las muestras del paciente y los hisopos usados, las tiras reactivasy los tubos
de tampones de extraccién deben manipularse y desecharse como si fuesen
materiales potencialmente infecciosos.

Materiales usados en la prueba Actim PROMy sus componentes:
Papel:instrucciones de uso.

Carton: caja del kit.

Plastico: envase del paquete de la prueba, tubo del tampén de extraccion

Varios (no debe reciclarse): tira reactiva sin uso, tubo del tampén de extraccién sin
abrir, hisopos, envase de la tira reactiva.

Sise usan conforme a las practicas correctas de investigacion preclinica, buena
higiene ocupacional e instrucciones de uso, los reactivos no representan un riesgo
paralasalud.
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KAYTTOOHJE

Numerot ja kirjaimet viittaavat sisakannen kuviin.

TESTITIKUN RAKENNE
[A] Kastamisalue [B] Tulosalue [C] Testiviiva [D] Kontrolliviiva [E] Késittelyalue

KAYTTOTARKOITUS

Actim® PROM on manuaalinen visuaalisesti luettava kvalitatiivinen
immunokromatografinen pikatestilapsiveden havaitsemiseen
emadtineritendytteestd raskauden aikana. Actim PROM tunnistaa IGFBP-1:n
(Insulin-like growth factor-binding protein 1), joka on merkittava lapsivedessa
esiintyva proteiini ja toimii lapsiveden markkerina ematineritteissa. Testion
tarkoitettu ammattikdytt66n kliinisiin laboratorioihin ja vieritestaukseen
auttamaan sikiékalvojen repeaman (ROM, rupture of fetal membranes)
diagnostiikassa raskauden aikana, kun sikiokalvojen repeamista epdillaan. Vain in
vitro-diagnostiseen kdytto6n.

TAUSTA
Sikiokalvojen ennenaikainen puhkeaminen (PROM, Premature rupture of fetal
membranes) tarkoittaa sikiokalvojen puhkeamista ennen synnytyksen alk
PROMiin liittyy lisddntynyt kohdunsisdisten tulehdusten riskija siten se lisad seka
didin ettd sikion sairastavuuden ja kuolleisuuden riskid. Jos sikiokalvojen repeama
tapahtuu ennen raskausviikkoa 37, sitd kutsutaan ennenaikaiseksi PROM:ksi
(PPROM)'. PROM esiintyy noin 5-10 %:ssa ja PPROM 1-3 %:ssa kaikista raskauksista.
PROM- tai PPROM-potilaiden hoito edellyttda ennenaikaisen synnytyksen ja
synnytyksen siirtymisen suhteellisten riskien arviointia. Actim PROM -testi

on tarkoitettu auttamaan terveydenhuollon ammattilaisia tekemaan tietoon
perustuvia paatoksid potilaan hoidosta.

IGFBP-1:n pitoisuus lapsivedessa on 100-1000 kertaa suurempi kuin didin
seerumissa?. Siemenneste ja virtsa eivat sisalla mitattavissa olevaa maaraa IGFBP-
1:t4, eikd sitd ole emattimen eritteissd, jos sikidkalvot ovat ehjat?. Sikidkalvojen
repeamisen jalkeen lapsivesi, jonka IGFBP-1-pitoisuus on korkea, sekoittuu
kohdunkaulan ja emattimen nesteisiin?. Actim PROM -testissd ndyte otetaan
steriililla ndytteenottotikulla ematineritteesta ja ndyte uutetaan uuttopuskuriin.
IGFBP-1:n ldsndolo uutetussa ndytteessd havaitaan testitikulla.




TESTIN TOIMINTAPERIAATE

Testi perustuu immunokromatografiaan. Testissd kdytetdan kahta
monoklonaalista vasta-ainetta, jotka tunnistavat ihmisen IGFBP-1 -proteiinin.
Toinen vasta-aine on sidottu sinisiin lateksipartikkeleihin (leima). Toinen vasta-aine
on kiinnitetty membraaniin, jossa se sitoutuu antigeenin ja lateksilla leimatun
vasta-aineen muodostamaan kompleksiin muodostaen positiivisen tuloksen
osoittavan viivan. Kun testitikun kastamisalue asetetaan uutettuun ndytteeseen,
neste imeytyy tikkuun ja alkaa liikkkua sita pitkin ylospdin. Naytteessa mahdollisesti
oleva IGFBP-1 sitoutuu lateksipartikkeleihin kiinnitettyyn vasta-aineeseen.
Lateksipartikkelit kulkevat nestevirran mukana, ja mikali niihin on kiinnittynyt
IGFBP-1:t§, ne sitoutuvat membraanissa olevaan vasta-ainevyohykkeeseen.
Testitikun tulosalueelle muodostuu sininen viiva (testiviiva), mikali ndyte sissltad
IGFBP-1:td yli asetetun testin kynnysarvon. Toisen sinisen viivan (kontrolliviivan)
muodostuminen vahvistaa sen, ettd testi onnistunut.

TESTIPAKKAUKSEN KOMPONENTIT

Actim PROM testipakkaus sisaltaa 20 (luettelonro 30832ETAC) tai 10
testipakkausta (luettelonro. 30831ETAC) ja kdyttoohjeen.

Yhden testin suorittamiseen tarvittavat komponentit on pakattu yhteen Actim
PROM -testipakkaukseen (luettelonro 30821ETAC):

+ [swaB]1 steriili polyesterindytteenottotikku ndytteenottoa varten (EO).

[BUF]1 uuttopuskuriputki (0.5 ml). Uuttopuskuri on fosfaattipuskuria,
j isdltda naudan seerumin albumiinia (BSA), proteaasi-inhibiittoreita ja
sdiléntaaineita (katso kohta Varoitukset ja varotoimenpiteet).

« [DIP]1 testitikku pakattuna alumiinifoliopussiin kuivausaineen kanssa..
Tarvittavat materiaalit, jotka eivat kuulu testipakkaukseen: Kello/ajastin

SAILYTYS

Testipakkaus sdilytetdan +2...+25 °C:n [dmpotilassa.Komponentit silyvat
avaamattomissa pakkauksissa testipakkaukseen ja testilaatikkoon merkittyyn
viimeiseen kayttopdivamaaraan saakka. Testikittija testipakkaukset voidaan
sdilyttad myos 2 kuukautta +25...+30 °C lampétilassa, kunhan viimeinen kayttopdiva
eiylity. Kaikki reagenssit ovat kdyttovalmiita. Anna reagenssien ldmmeta

huoneenldmpdisiksi (+15...425 °C), jos ne on sdilytetty +2...+8 °C:n [ampétilassa.
Alumiinipakkauksesta poistettu testitikku on kdytettava viipymatta. Ei saa jastya.

Lue testin kdyttéohje ennen testin suorittamista.

NAYTTEEN OTTAMINEN JA SEN KASITTELY

Jos testipakkausta sdilytetdan jadkaapissa, anna alumiinifoliopussin ja
uuttopuskuriliuoksen l[dmmetd huoneenldmpéiseksi (+15...425 °C) ennen
testin suorittamista. Ndyte on ematinerite, joka uutetaan testin mukana
tulevaan uuttopuskuriliuokseen. Néyte otetaan steriililld polyesteri-vanutikulla
(toimitetaan pakkauksen mukana). Nayte tulee ottaa ennen sisatutkimuksen
ja/tai transvaginaalisen ultraddnitutkimuksen tekemistd. Varo koskettamasta
vanutikulla mitdan ennen ndytteenottoa.

-

. Erota hdpyhuulet toisistaan ja tyénnd varovasti ndytteenottotikun paa
emattimen pohjukkaa (posterior fornix) kohti, kunnes tunnet vastustusta.
Vaihtoehtoisesti ndyte voidaan ottaa eméattimen posterior fornixista
spekulatutkimuksen yhteydessa. Naytteenottotikun tulee olla emdttimen
posterior fornixissa 10-15 sekuntia, jotta siihen ehtiiimeytya riittdvasti ndytettd.

N

Avaa uuttopuskuriputkija uuta ndyte vélittomasti pyorittamalla
ndytteenottotikkua tehokkaasti uuttopuskuriliuoksessa 10-15 sekunnin ajan.
Paina lopuksi ndytteenottotikkua uuttopuskuriputken seindmaa vasten, jotta
kaikki ndyte saadaan uuttoputkeen. Havita ndytteenottotikku uuton jalkeen.
HUOM! Al4 jat3 ndytteenottotikkua uuttoputkeen.

NAYTTEEN SAILYTYS

Naytteet tulisi testata mahdollisimman pian uuttamisen jélkeen ja viimeistaan

4 tunnin kuluttua ndytteenotosta ja uuttamisesta. Niitd tulisi sdilyttdd +2...+25
°C:n ldmpotilassa. Jos ndytettd ei voi testata tdman ajan kuluessa, se pitad
pakastaa. Jaddytetyt ndytteet sdilyvat 24 kuukautta (-20 °C:n ldmpétilassa tai sitd
kylmemmassa). Pakastetut ndytteet voi testata alla kuvatulla tavalla sulattamisen
ja sekoittamisen jalkeen.

TESTIN SUORITUS JATULOSTEN TULKINTA
3. Avaa foliopussi repaisemalla. Ald koske testitikun alaosassa olevaan keltaiseen
kastamisalueeseen. Ndytemerkinnat voi tarvittaessa kirjoittaa testitikun
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turkoosiin osaan. Foliopussista poistettu testitikku on kdytettava viipymatta.
Aseta keltainen kastamisalue ndytteeseen.

>

Pid4 testitikkua paikallaan, kunnes nesterintama alkaa ndkya tulosalueella.
Poista testitikku ndytteestd ja aseta se puhtaalle alustalle vaakasuoraan
asentoon.

v

Tulos voidaan tulkita positiiviseksi heti kun kaksi sinistd viivaa on ilmestynyt
tulosalueelle. Negatiivinen tulos tulee lukea 5 minuutin kuluttua. Alé kiinnita
huomiota viivoihin, jotka ilmestyvat 5 minuutin jalkeen.

<))

. Jos testitikkuun ilmestyy kaksi sinista viivaa, testiviiva ja kontrolliviiva, on

testln tulos positiivinen (5A). Kaikki vaaleat mutta jatkuvat viivat tulee tulkita
isiksi. Jos ilmestyy yksi sininen viiva, kontrolliviiva, on testin tulos
nen (5A). Jos kontrolliviiva ei ilmesty, testi on mitatén (5B).

LAADUNVALVONTA

Actim® PROM Controls (Cat. No. 30800ETAC) -tuotteiden sadnnéllista kayttoa
suositellaan. Actim PROM Controls -pakkaus sisaltda kolme kylmakuivattua
kontrollia (negatiivinen, matala positiivinen ja korkea positiivinen) jayhden
liuotusliuoksen. Kontrollit myydaan erikseen.

Katso Actim PROM Controls -tuotteen kdyttoohjeet saadaksesi listietoja
kontrollien kdytosta.

Laadunvalvonta on suoritettava sovellettavien kansallisten

tai paikallisten maardysten tai akkreditointivaatimuksien ja
laboratoriolaaduntarkistusmenetelmien mukaisesti. On suositeltavaa suorittaa
kontrollitestaus vahintaan uusille reagenssierille ja kuljetuserille.

TESTIN RAJOITUKSET
Testi on tarkoitettu vain in vitro-diagnostiseen kayttoon.

Vain ammattikayttoon.

Testituloksiin perustuen ei tule tehdd kvantitatiivista tulkintaa.

Jos sikiokalvot ovat puhjenneet mutta lapsiveden tihkuminen on loppunut yli
12 tuntia ennen ndytteenottoa, IGFBP-1 on voinut hajota emattimessa olevien
proteaasien vaikutuksesta, jolloin testi voi antaa negatiivisen tuloksen
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« Vaikka positiivinen Actim PROM -testin tulos kertoo ematineritteessé olevan
lapsivettd, ei tulos kerro, mistd kohdasta sikiokalvot ovat puhjenneet.

+ Negatiivinen testitulos on osoitus tdmanhetkisesta tilasta, eikd tulosta voi
kayttaa tulevan ennakoimiseen.

« Kuten kaikkien diagnostisten testien kanssa, tulee tuloksia tulkitessa ottaa
huomioon potilaan muut kliiniset l6ydokset.

VAROITUKSET JA VAROTOIMET
Al3 sy, juo tai tupakoi alueella, jossa testikomponentteja tai naytteits
késitellaan.

.

Kaytd suojavaatetusta, kun kdsittelet ndytteitd ja suoritat testid. Pese kadet
ndytteiden késittelyn ja testin suorittamisen jalkeen.

Uuttopuskurisisaltdd <0.01 5-Kloori-2-metyyli-2H-isotiatol-3-
ionin[EY nro. 247-500-7] ja 2-metyyli-2H- isotiatol-3-ionin [EY
nro. 220-239-6] (3:1) seosta (Skin Sens 1, Aquatic Chronic 3). Voi
aiheuttaa allergisen ihoreaktion (H317). Haitallista vesielicille
(H402). Haitallista vesielisille, pitkdaikaisia haittavaikutuksia
(H412). Vélta sumun/hdyryn hengittamistd (P261).

Saastuneita tydvaatteita ei saa viedd tyopaikalta (P272). Kaytd
suojakdsineitd/suojavaatetusta/silmiensuojainta /kasvonsuojainta (P280). Jos
ilmenee ihodrsytysta tai ihottumaa: Hakeudu l&akariin (P333+P313). Riisu ja
pese saastunut vaatetus ennen uudelleenkayttod (P362+P364). Havita sisaltd/
pakkaus paikallisten sadddsten mukaan (P501).

Varoitus

Al kdyts tuotetta testipakkaukseen tai kittilaatikkoon merkityn viimeisen
kayttopaivan jalkeen. Al kdyta avattuja komponentteja sdilyvyysajan
umpeuduttua.

Ala sekoita eri
kertakaytto

ien tai testien komponentteja keskendan. Komponentit ovat
18 uudelleenkayta niita.

Testi vaatii noin 150 pl uutettua ndytetta toimiakseen oikein.

.

Ala kayta testitikkua, joka on kastunut ennen kayttos, silld kosteus vahingoittaa
tikkua.



Al kayta testitikkua, jonka tulosalueella ndkyy sinist3 jo ennen testin
suorittamista.

Al kayta testitikkua, jonka Foliopussi tai sen saumat ovat vahingoittuneet. Al3
kayta ndytteenottotikkua, jonka pakkaus on vahingoittunut.

Kaytd vain testipakkauksen mukana tullutta ndytteenottotikkua.

Noudata varovaisuutta asettaessa testitikkua uuttopuskuriputkeen. Testitikun
yldosan on pysyttava kuivana.

Jos kontrolliviivaa ei ilmesty, testi on mitaton ja se tulisi uusia uudella
testitikulla.

Mikali tuloksen tulkinta on epdselvd, suosittelemme testin uusimista toisella
testitikulla.

Alé kiinnita huomiota viivoihin, jotka ilmestyvat 5 minuutin jilkeen.

Kaikkia biologisia ndytteitd ja materiaaleja on pidettdva mahdollisesti
tartuntavaarallising, ja ne on havitettava paikallisten maardysten mukaan.

Lampétilarajojen ylitys tai alitus voi aiheuttaa epétarkkoja tuloksia.

Vakavan vaaratilanteen sattuessa, ilmoita siitd valmistajalle tai sen edustajalle
ja/taikansalliselle viranomaiselle.

TESTIN SUORITUSKYKY

Analyyttinen herkkyys

Actim PROM -testin analyyttista herkkyytta (toteamisrajaa) arvioitiin kayttamalla
kolmea Actim PROM testin valmistuseraa ja uutettuja naytteitd, jotka sisalsivat
erilaisia pitoisuuksia IGFBP-1-proteiinia.

Kaksi kayttajaa tulkitsi kymmenta kullakin pitoisuudella tehtya analyysia eri
valaistusolosuhteissa, kaikkiaan 60 maaritysta pitoisuutta kohti. Actim PROM
-testin toteamisraja oli noin 25 pg/l uutetussa naytteessa.

Mittausalue
Actim PROM -testin mittausalue oli noin 25-200 000 pg/l uutetussa ndytteessa.

Virheellinen ndytteenotto ja/tai testauksen suoritus voi johtaa vaariin tuloksiin.

Analyyttinen spesifisyys

Analyyttistd spesifisyytts (ristireaktiivisuutta) testattiin ihmisen IGFBP-
proteiineilla kdyttamalld kunkin uutetun proteiinin ndytepitoisuuksia 10-5000
pg/lja kolmea Actim PROM testin valmistuserda. Ristireaktiivisuutta ei havaittu
kaytettdessd ihmisen IGFBP-2-, -3-, -4-,-5- ja -6-proteiineja. Actim PROM -testi
todettiin spesifiksi ihmisen IGFBP-1-proteiinille.

Toistettavuus ja uusittavuus

Mittaussarjan sisdists (toistettavuus) ja -sarjojen valistd (uusittavuus)
toistettavuutta tutkittiin analysoimalla eri IGFBP-1-pitoisuustasoja edustavien
ndytteiden paneelia. Testin toistettavuutta arvioitiin analysoimalla samana paivana
10 ndytettd rinnakkain ja kdyttamalld kolmea Actim PROM -testin valmistuseraa.
Toistettavuus oli 100 % positiivisilla ja negatiivisilla ndytteilld ja 67 % naytteills,
joiden pitoisuus on ldhelld testin kynnysarvoa. Actim PROM -testin uusittavuutta
arvioitiin kolmessa eri tutkimuspaikassa. Testikayttsjat (n = 9) mittasivat kutakin
pitoisuutta viitend paivana kdyttamalld samaa Actim PROM -testin valmistuserda.
Kaikkiaan testattiin 360 testid (120/tutkimuspaikka), 45 mittausta kustakin
ndytetyypistd. Actim PROM -testin uusittavuus on 97 % (350/360), eikd merkittdvia
eroja havaittu mittaussarjoissa (saman kayttsjan tekemat rinnakkaistestit),

alilla (5 paivaa), tutkimuspaikkojen vélilla (3 paikkaa) tai kdyttajien valilla

Diagnostinen suorituskyky
Actim PROM -testi on arvioitu lukuisissa kliinisissd tutkimuksissa. Esimerkkeja
tyypillisistd tutkimuksista on esitetty taulukossa 1.

TAULUKKO 1. e e .
Herkkyys Spesifisyys Positiivinen Negatiivinen
(%) (%) ennustearvo ennustearvo

(PPV) (%) (NPV) (%)

Rutanen1996* 100 95 93 100

Ragosch 1996* 100 83 83 100

Jain 1998° 100 89 76 100

Kubota 1998° 95 93 90 96

Ergemoglu 20047 97 97 97 97
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HAIRITSEVAT TEKIJAT

Varo koskettamasta naytteenottotikulla mitdan ennen ndytteen ottamista. Al3
kontaminoi ndytteenottotikkua tai ematineritendytetta liukuvoiteilla tai rasvoilla,
koska ne voivat fyysisesti hairitd ndytteen imeytymista ndytteenottotikkuun ja/tai
vaikuttaa testin suorituskykyyn. Suuret maarat mekoniumia, joka varjaa lapsiveden
vihreaksi, voivat hairitd IGFBP-1:n tunnistamista Actim PROM -testissa.

Seuraavat aineet, olosuhteet ja mikro-organismit testattiin Actim PROM -testills,
ja niiden ei havaittu vaikuttavan Actim PROM -testin suorituskykyyn, kun niita
testattiin taulukossa 2 esitetyilld pitoisuuksilla.

TAULUKKO 2.

Aine / Olosuhde / Mikro-Or Testattu pitoisuus
Kokoveri 100 % v/v
Siemenneste 100 % v/v
Virtsa 100 % v/v
pH3,5-8,5 N/A
Vesipohjaiset ultradanigeelit (Aquasoniq 100, Optilube, ' 50 % w/v
Surgilube, HR Lubricating Jelly)
1hodljy (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v
Pevaryl (vaikuttava aine: ekonatsolinitraatti) 30 mg/ml
Gyno-Trosyd (tiokonatsoli) 20 mg/ml
Flagyl (metronidatsoli) 100 mg/ml
Canesten (klotrimatsoli) 40 mg/ml
Vesipohjaiset liukuvoiteet (K-Y Jelly, Klick) 25% w/v
Silikonipohjaiset liukuvoiteet (Magic Glide) 3%w/v
Vauvaoljy (Natusan) 50 % v/v
Talkki (Natusan) 50 % w/v
Naisen deodoranttiematinpuikko (Vagi-Gard) 50 % w/v
Emaéttimen kalvo (VCF Dissolving Vaginal Cleansing Film) = 0.1 % w/v
Ematingeeli (Represh) 25% w/v
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Aine / Olosuhde / Mikro-Or

Testattu pitoisuus

Suihkusaippuat (Rexona, Dove, Palmolive, Adidas, Daily)
Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

HSV-1

HSV-2

0.1 % w/v
11.2*10° CFU/ml
8.6 * 108 CFU/ml
10.6* 10° CFU/ml
5.0*10°TCID,,
5.0*10°TCID,,
5.0*10°TCID,,

JALJITETTAVYYS

Actim PROM -testi on jaljitettava Behrings Instituutin PP12 (IGFBP-1) preparaattiin
307/323.Tama IGFBP-1 on puhdistettu ihmisen istukan tai deciduan® liukoisista
uutteistaja sitd on kdytetty kalibroinnissa kdytettavan sisdisen menetelman,
IGFBP-1 IEMA:n, referenssistandardien valmistamiseen.

HAVITTAMINEN

Havita pakkauksen sisélto kansallisten ja paikallisten lakien mukaisesti. Kaikkia
potilasnaytteitd sekd kdytettyja ndytteenottotikkuja, testitikkuja ja puskuriputkia
tulee kasitelld mahdollisesti tartuntavaarallisena materiaalina ja ne tulee havittsa
sen mukaisesti.

Actim Prom testipakkauksessa ja komponenteissa kdytetyt materiaalit:
Paperi: kdyttoohje.

Kartonki: testipakkauksen laatikko.

Muovi: Testipakkauksen pussi, uuttopuskuriputki.

Eri materiaaleja (ei kierrdtykseen): kdyttdmaton testitikku, avaamaton
uuttopuskuriputki, ndytteenottotikut, testitikun pussi.

Tuote ei aiheuta kéyttdjalle terveydellistd haittaa, jos sitd kdytetdaan kdyttdohjeen
mukaisesti noudattaen hyvaa tychygieniaa ja hyvan laboratoriotydskentelyn
periaatteita (Good Laboratory Practice).



MODE D’EMPLOI

Les chiffres et les lettres se rapportent auxillustrations de la couverture intérieure.

STRUCTURE DE LA BANDELETTE
[A] Zone d'immersion [B] Zone de résultat [C] Ligne de test [D] Ligne de contréle
[E] Zone de manipulation

UTILISATION PREVUE

Actim® PROM est un test rapide immunochromatographique manuel, interprété
visuellement, permettant d'identifier le liquide amniotique dans les sécrétions
cervicovaginales durant la grossesse. Actim PROM détecte l'IGFBP-1 (Insulin-like
growth factor-binding protein 1 ou protéine porteuse du facteur de croissance de
type insuline-1) qui est une protéine majeure du liquide amniotique et un marqueur
du liquide amniotique dans les sécrétions cervicovaginales. Le test est destiné a

un usage professionnel dans des laboratoires cliniques et au chevet de la patiente
(NPT) afin d'aider a diagnostiquer la rupture des membranes feetales (RPM) durant
la grossesse en cas de soupgon. Destiné excl aun diagnostic in vitro.

CONTEXTE

La rupture prématurée des membranes feetales (RPM) est définie comme une
rupture des membranes foetales avant le début du travail. La RPM est associée a
une augmentation du risque d'infection intra-utérine, ce qui entraine une hausse
du risque de morbidité et de mortalité maternelle et périnatale. Sila rupture des
membranes survient avant la 37e semaine de grossesse, elle est désignée RPM
avant terme (RPMAT)'. Une RPM survient dans environ 5 3 10 % des grossesses,
et une RPMAT dans environ 133 %. La prise en charge de la patiente concernée
par une RPM ou une RPMAT nécessite une évaluation des risques associés a une
naissance prématurée et a une prolongation de la gestation. Le test Actim PRIM
est destiné a aider les professionnels de santé a prendre une décision éclairée
concernant la prise en charge de la patiente.

La concentration d'IGFBP-1 dans le liquide amniotique est 100 a 1 000 fois
supérieure a celle présente dans le sérum maternel?. Le liquide séminal et 'urine ne
contiennent pas de quantité mesurable d'IGFBP-1. Ils ne sont pas présents dans les
sécrétions cervicovaginales siles membranes sontintactes?. En cas de rupture des
membranes feetales, le liquide amniotique présentant une concentration élevée

d'IGFBP-1 se mélange aux liquides cervicovaginaux?. Dans le cadre du test Actim
PROM, un échantillon de liquide cervicovaginal est prélevé a l'aide d'un écouvillon
stérile en polyester, puis extrait dans le tampon d'extraction. La présence
d'IGFBP-1 dans 'échantillon extrait est détectée a l'aide d'une bandelette.

PRINCIPE DU TEST

Le test repose sur l'immunochromatographie. Ilimplique deux anticorps
monoclonaux de 'IGFBP-1 humaine. Un anticorps est fixé a des particules de

latex bleues ('anticorps de détection). Lautre est immobilisé sur une membrane
porteuse (l'anticorps de captage) afin de retenir le complexe d'antigéne et
d'anticorps marqué au latex et d'indiquer un résultat positif. Lorsque la zone
d'immersion de la bandelette est placée dans un échantillon extrait, le liquide est
absorbé et se répartit dans la bandelette. Si l'‘échantillon contient de 'IGFBP-1, elle
se fixe 3 l'anticorps lié aux particules de latex. Les particules sont entrainées par le
flux de liquide et, en présence d'IGFBP-1, elles se fixent a l'anticorps de captage.
Une ligne bleue (ligne de test) apparait au niveau de la zone de résultat si la
concentration d'IGFBP-1 dans l'échantillon dépasse la limite de détection du test.
Une ligne de contréle bleue confirme le bon déroulement du test.

COMPOSANTS DU COFFRET
Le coffret Actim PROM est composé de 20 packs de test (cat. n® 30832ETAC), de 10
packs de test (cat. n° 30831ETAC) avec le mode d’emploi.

Les composants nécessaires  un test sont regroupés dans un pack de test Actim
PROM (cat. n° 30821ETAC) :

« [swaB]1 écouvillon stérile en polyester pour le prélévement de l'échantillon
(EO).

. [BUF]1 tube contenant le tampon d'extraction (0,5 ml). Cette solution
tampon phosphate contient de l'albumine de sérum bovin (ASB), des inhibiteurs
de protéase et des conservateurs (veuillez consulter la section Avertissements
et précautions).

[oIP]1 bandelette conditionnée dans un sachet en aluminium étanche avec un
agent desséchant.

Matériel requis, non fourni: Montre
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CONSERVATION

Conserver le coffret a une température comprise entre +2 °C et +25 °C. Si
l'emballage est fermé, chaque composant peut étre utilisé jusqu'a la date de
péremption indiquée sur le pack de test et le coffret. Le coffret et les packs de test
peuvent étre conservés pendant 2 mois, a une température comprise entre +25
et+30°Cjusqu'a qu'ils arrivent a échéance. Les réactifs sont tous préts a l'emploi.
Avant toute utilisation, laisser les réactifs se réchauffer a la température ambiante
s'ils sont conservés a une température comprise entre +2 °C et +8 °C. Veuillez
utiliser les bandelettes rapidement aprés le retrait de 'emballage en aluminium.
Ne pas congeler le produit.

Avant de procéder au test, veuillez lire et respecter le mode d'emploi.

PRELEVEMENT D'UN ECHANTILLON ET EXTRACTION

Siles composants du coffret sont conservés au réfrigérateur, laisser le sachet en
aluminium et le tampon d'extraction se réchauffer a la température ambiante (+15
3+25°C) avantde les utiliser. L'échantillon est une sécrétion cervicovaginale qui
est extraite dans le tampon d'extraction fourni. Un échantillon est prélevé a l'aide
d'un écouvillon stérile en polyester (compris dans le coffret). Léchantillon devrait
étre recueilliavant de réaliser un examen numérique et/ou une sonographie
transvaginale. Veuillez a ne rien toucher avec l'écouvillon avant d'effectuer le
prélévement.

-

. Ecarter les lévres vaginales et insérer avec précaution la pointe de I‘écouvillon

dans le vagin, vers le cul-de-sac postérieur du vagin jusqu'a sentir une résistance.

L'échantillon peut étre également prélevé dans le cul-de-sac postérieur du
vagin, au cours d'un examen avec spéculum stérile. Lécouvillon devrait étre
maintenu dans le cul-de-sac postérieur du vagin pendant 10 3 15 secondes
pour qu'il puisse absorber les sécrétions vaginales.

I

Ouvrir le tube de solution tampon d’extraction et extraire 'échantillon
immédiatement de 'écouvillon en agitant fortement l'écouvillon dans le
tampon d’extraction pendant 10 a 15 secondes. Presser 'écouvillon contre
la paroi du tube de solution tampon d’extraction pour prélever la totalité

du liquide contenu dans l'écouvillon. Jeter l'écouvillon aprés l'extraction.
REMARQUE ! Ne pas laisser l'écouvillon dans le tube.
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CONSERVATION DE LECHANTILLON

Ilest recommandé de tester les échantillons le plus rapidement possible aprés
leur extraction, dans les 4 heures & une température comprise entre +2 et +25
°C.Siun échantillon ne peut pas étre testé au cours de cette période, veuillez-le
congeler. Les échantillons congelés sont stables pendant une durée de 24 mois (&
une température maximale de -20 °C). Aprés avoir été décongelés, les échantillons
devraient étre mélangés et testés comme décrit ci-dessous.

PROCEDURE DE TEST ET INTERPRETATION DES RESULTATS

3. Déchirer le sachet contenant la bandelette. Ne pas toucher la zone d'immersion
jaune qui se trouve sur a partie inférieure de la bandelette. Il est possible
d'inscrire des marques d'identification sur la partie turquoise de la bandelette.
La bandelette doit étre utilisée rapidement aprés avoir été retirée du sachet en
aluminium. Déposer la zone d'immersion jaune dans l'échantillon extrait.

>

Maintenir la bandelette dans le tube jusqu'a ce que le liquide pénétre la
zone de résultats. Retirer la bandelette de la solution tampon et la placer a
'horizontale sur une surface propre.

w

Le résultat peut étre qualifié de positif dés l'apparition de deux lignes bleues
dans la zone de résultat. Un résultat est négatif apres écoulement d'une durée
de 5 minutes. Ne pas tenir compte des lignes qui émergent a l'issue de

5 minutes. S'il se Forme deux lignes bleues, la ligne de test et la ligne de
contrdle, le résultat du test est positif (SA).Toute ligne peu prononcée, mais
continue indique un résultat positif. Si seule la ligne de contréle est visible, le
résultat du test est négatif (5A). Sila ligne de contrdle n'apparait pas, le test
estinvalide (5B).

CONTROLE DE QUALITE

Ilest recommandé d'utiliser réguliérement les tests Actim® PROM (cat. n°
30800ETAC). Le coffret de controles Actim PROM est composé de 3 contréles
lyophilisés (un contréle négatif, un controéle faiblement positif et un contréle
fortement positif) et d'une solution de reconstitution. Les contréles sont vendus
séparément.

Veuillez consulter le mode d’emploi avant d'utiliser les contréles Actim PROM.



Réaliser le contréle de qualité conformément aux réglements nationaux ou locaux
applicables ou aux exigences d'accréditation et aux procédures de contréle de
qualité standard du laboratoire. Il est recommandé d'effectuer un test de contréle
au moins pour tout nouveau lot de réactif et charge.

LIMITES DU TEST
Le test est destiné uniquement au diagnostic in vitro.

Réservé 3 un usage professionnel.

Ne réaliser aucune interprétation quantitative sur la base des résultats du test.

En cas de rupture des membranes feetales associée a un arrét de l'écoulement
de liquide amniotique plus de 12 heures avant le prélévement de 'échantillon,
'IGFBP-1 peut étre avoir été détériorée par les protéases contenues dans le
vagin, entrainant un résultat négatif du test.

Un résultat positif du test Actim PROM, bien que détectant la présence de
liquide amniotique dans l'échantillon, ne permet pas de définir le site de la
rupture.

Un résultat négatif du test est une indication de l'état actuel et ne permet pas
de prédire son évolution.

Comme tous les tests de diagnostic, les résultats doivent étre interprétés a la
lumiére des autres résultats cliniques.

AVERTISSEMENTS ET PRECAUTIONS
» Ne pas manger, boire ou fumer dans (a zone réservée a la manipulation du
coffret et des échantillons.

Porter un équipement de protection individuelle lors de la manipulation et
de laréalisation d’un test. Veuillez-vous laver les mains apres avoir manipulé
l'échantillon et le test.

Le tampon d’extraction contient une masse de réaction <0,01
% de : 5-chloro-2-méthyl-2H-isothiazol-

3-one et de 2-méthyl-2H-isothiazol-3-one (3:1) [N° CE: 611-341-
5] (Sensibilisation cutanée 1, Toxicité aquatique chronique 3).
Peut provoquer une allergie cutanée (H317). Nocif pour les

Avertissement

organismes aquatique (H402). Nocif pour les organismes aquatiques, entraine
des effets néfastes a long terme (H412). Eviter de respirer le brouillard/la vapeur
(P261). Les vétements de travail contaminés ne devraient pas sortir du lieu de
travail (P272). Porter des gants de protection/des vétements de protection/
un équipement de protection des yeux/ du visage (P280). En cas d'irritation ou
d'éruption cutanée: consulter un médecin (P333+P313). Enlever les vétements
contaminés et les laver avant réutilisation (P362+P364) Eliminer le contenu/
récipient conformément aux réglementations locales (P501).

Ne pas utiliser le produit aprés la date de péremption indiquée sur le coffret
ou le pack de test. Ne pas dépasser les périodes de stabilité indiquées pour les
composants ouverts.

Ne pas mélanger les composants appartenant a différents numéros de tests et
de lots. Les composants sont & usage unique, ne pas les réutiliser.

Le test requiert environ 150 pl d'échantillon extrait pour obtenir des résultats
valides.

Ne pas utiliser une bandelette quia été humide avant son utilisation, car
'humidité cause des détériorations.

Ne pas utiliser une bandelette si vous constatez une décoloration bleue dans la
zone de résultat avant le test.

Ne pas utiliser la bandelette sison sachet en aluminium ou la fermeture
étanche du sachet n'est pasintact. Ne pas utiliser 'écouvillon si 'lemballage est
endommagé.

Utiliser uniquement l'écouvillon fourni avec le coffret.

Un échantillonnage et/ou une procédure de test incorrect peut fausser les
résultats.

Procéder avec précaution lors de l'insertion de la bandelette dans le tube
contenant le tampon d’extraction. La partie supérieure de la bandelette doit
resterséche.

Sila ligne de contréle n‘apparait pas, le test estinvalide et devrait étre répété
avecune autre bandelette.
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Sile résultat du test ne peut pas étre interprété clairement, il est recommandé
derépéter le test.

Ne pas tenir compte des lignes qui émergent aprés 5 minutes.

Tous les échantillons et matiéres biologiques doivent &tre manipulés en tenant
compte du danger potentiel et éliminés conformément aux directives officielles
locales.

Les températures supérieures ou inférieures aux recommandations peuvent
donner lieu a des résultats inexacts.

En casd'incident grave, veuillezinformer le fabricant ou son représentant et/ou
les autorités nationales.

PERFORMANCE DU TEST

Sensibilité analytique

La sensibilité analytique du test Actim PROM a été identifiée en évaluant
différentes concentrations d'IGFBP-1 dans des échantillons extraits de trois
différents lots du test Actim PROM. Deux différents opérateurs ont interprété
séparément dix cycles de test a une concentration donnée, dans différentes
conditions d'éclairage, pour un total de 60 déterminations par niveau. La limite de
détection du test Actim PROM est d’environ 25 pg/l dans un échantillon extrait.

Plage de mesure
La plage de mesure du test Actim PROM est d'environ 25 a 200 000 pg/ldans un
échantillon extrait.

Spécificité analytique

La spécificité analytique (réactivité croisée) a été testée avec des protéines

IGFBP humaines a des concentrations comprises entre 10 et 5000 pg/l de chaque
protéine dans un échantillon extrait, en utilisant trois différents lots du test Actim
PROM. Aucune réactivité croisée n'a été constatée en utilisant des protéines
humaines IGFBP-2, IGFBP-3, IGFBP-4, IGFBP-5 et IGFBP-6. Le test Actim PROM est
spécifiquement destiné aux protéines humaines IGFBP-1.
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Répétabilité et reproductibilité

Une série d'échantillons prélevés a différents niveaux de concentration d'IGFBP-1
a été évaluée afin de déterminer l'intra(répétabilité) et linter(reproductibilité) de
la précision. Pour déterminer la répétabilité, les échantillons ont été testés avec
10 doublons au cours de la méme journée, en utilisant trois différents lots du test
Actim PROM. La répétabilité des échantillons négatifs et positifs était de 100 %,
et celle des échantillons a concentration limite était de 67 %. Pour déterminer la
reproductibilité, une étude du test Actim PRO a été menée dans trois sites séparés.
Les opérateurs tests (n =9) ont testé chaque niveau sur cingjours en utilisant un
lot du test Actim PROM. En tout, 360 tests ont été effectués (120 par site) avecun
total de 45 tests par type d'échantillon. La reproductibilité globale du test Actim
PROM s'éléve a 97 % (350/360) sans différence significative au sein des cycles (les
doublons ont été testés par un opérateur), entre les cycles (cing différents jours),
entre les sites (trois sites) ou entre les opérateurs (neuf opérateurs).

Performance du diagnostic
Le test Actim PROM a évalué au cours de plusieurs études cliniques. Différentes
études types sontindiquées dans le tableau 1.

TABLEAU 1.
Sensibilité  Spécificité Valeur Valeur
(%) (%) prédictive prédictive
positive négative
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 2004’ 97 97 97 97




Test d'interférence

Veillez & ne rien toucher avec 'écouvillon avant le prélévement de l'échantillon.

Ne pas contaminer '‘écouvillon ou 'échantillon cervicovaginal avec des lubrifiants
ou des cremes, carils peuvent interférer avec l'absorption de 'échantillon dans
l'écouvillon et/ou influencer la performance du test. De grandes quantités de
méconium qui colorent le liquide amniotique en vert, peuventinterférer (en liaison
avec la détection d'IGFBP-1) avec le test Actim PROM.

Le test Actim PRO a été réalisé avec les substances, conditions et micro-
organismes suivants. Aucune influence de la performance du test Actim PROM n'a
pu étre démontrée pour les concentrations indiquées dans le tableau 2.

TABLEAU 2.
Substance/Condition/ Micro-Organisme Concentration
testée
Sang complet 100 % vol
Sperme 100 % vol
Urine 100 % vol
pH3,538,5 N/A
Lubrifiant chirurgical a base d'eau (Aquasoniq 100, 50% p/v
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
Huile cutanée (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v
Pevaryl (substance active : nitrate d'éconazole) 30 mg/ml
Gyno-Trosyd (tioconazole) 20 mg/ml
Flagyl (métronidazole) 100 mg/ml
Canesten (clotrimazole) capsule 40 mg/ml
Lubrifiantintime a base d'eau (K-Y Jelly, Klick) 25%p/v
Lubrifiantintime & base de silicone (Magic Glide) 3%p/v
Huile pour bébé (Natusan) 50 % vol
Poudre pour bébé (Natusan) 50%p/v
Déodorantintime (Vagi-Gard) 50 % p/v
Film vaginal (film contraceptif VCF) 0,1%p/v

Substance/Condition/ Micro-Organisme Concentration

testée
Gelvaginal (Represh) 25%p/v
Gels douche (Rexona, Dove, Palmolive, Adidas, Daily) 0,1% p/v

Candida albicans
Gardnerella vaginalis
Neisseria gonorrhea

11,2*10° UFC/ml
8,6*10° UFC/ml
10,6 * 10° UFC/ml

Chlamydia trachomatis 5,0*10°DICT,,
HSV-1 5,0*10° DICT,;
HSV-2

5,0%10°DICT,,

TRAGABILITE

Le test Actim PROM est tragable dans la préparation PP12 (IGFBP-1) 307/323 de
l'Institut Behring. Cette protéine IGFBP-1 a été purifiée a partir d’extraits solubles
de placenta humain d'une grossesse menée a terme ou de caduque® afin de
préparer des étalons de référence en vue d'une méthode quantitative utilisée au
niveau interne, IGFBP-1IEMA, dans le cadre de l'étalonnage.

MISE EN REBUT
Eliminer les contenus dans le respect de la législation nationale ou locale.

Tous les échantillons du patient et les écouvillons, bandelettes et tubes de solution
tampon extraite utilisés doivent étre manipulés et éliminés avec les déchets
potentiellementinfectieux.

Matiéres utilisées dans le coffret Actim PROM et ses composants :
Papier: mode d’emploi.

Carton: coffret.

Plastique : sachet du pack de test, tube de solution tampon d'extraction.

Autres (non recyclables) : bandelette non utilisée, tube de solution tampon
d'extraction non ouvert, écouvillons, sachet de bandelette.

Utilisé dans le respect des bonnes pratiques de laboratoire, des régles d’hygiéne
sur le lieu de travail et du mode d'emploi, les réactifs ne devraient comporter aucun
danger pour la santé.
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HASZNALATI UTASITAS

Aszamok és a bet(ik a belsé boriton talalhaté abrakra vonatkoznak.

ATESZTPALCA SZERKEZETE
[A] Bemeritendd terilet [B] Eredményteriilet [C] Tesztvonal [D] Kontroll vonal [E]
Kezelési teriilet

RENDELTETES

Az Actim® PROM teszt egy vizualisan értelmezett, manualis, kvalitativ jelleg
immunkromatografias gyorsteszt a magzatviz kimutatasara méhnyaki-hivelyi
valadékokbdl a terhesség soran. Az Actim PROM az IGFBP-1 (inzulin-szeri
névekedési faktor koté fehérje 1) fehérjét észleli, ami a magzatviz egyik
legfontosabb fehérjére, és a magzatviz jelenlétének indikatora méhnyaki-hivelyi
valadékokban. A teszt klinikai laboratériumokban térténd, valamint a beteg
kozelében végzett tesztelés céljabol végzett professzionlis felhasznélasra szolgal,
mely soran segiti a magzatburkok repedésének diagnosztizalasat a terhesség
soran, amennyiben gyanithatéan megrepedtek a magzatburkok. Kizarélag in vitro
diagnosztikai hasznalatra.

HATTER

Amagzatburkok idé elétti repedése (PROM) a meghatéarozas szerint a
magzatburkok megrepedése a vajudis megkezdédése el6tt. APROM a méhen
belili fertézések fokozott kockazataval jar, és ezaltal néveli mind az anyai, mind a
perinatalis morbiditds és mortalitds kockazatat. Ha a burokrepedés a 37. gesztacios
hét el6tt kovetkezik be, azt id6 elStti burokrepedésnek (PPROM) nevezik . A
PROM kérilbeliil a terhességek 5-10%-4anél fordul el6, PPROM pedig kériilbelil
1-3%-ban. Azon betegek kezelése, akiknél PROM vagy PPROM éll fenn, a értékelni
kell a korasziilés és a gesztcios id6 meghosszabbitasanak relativ kockazatait. Az
Actim PROM teszt arra szolgél, hogy segitse az egészségiigyi szakembert, hogy
megalapozott dontést hozzon a beteg kezelésére vonatkozdan.

AzIGFBP-1 koncentracidja a magzatvizben 100-1000-szer magasabb, mint az anyai
szérumban?. Az ondéfolyadék és a vizelet nem tartalmaz mérheté mennyiségben
IGFBP-1-et, és az nincs jelen a méhnyaki-hivelyi valadékokban sem, ha a burkok
épek?. A magzatburkok megrepedése utan az IGFBP-1-et magas koncentraciéban
tartalmazo6 magzatviz elkeveredik a méhnyaki-hiivelyi folyadékokkal?. Az Actim

46 Hu

PROM teszt sordn steril poliészter mintavevd pélcaval mintat vesznek a méhnyaki-
hiivelyi folyadékbol, és a mintat az extrakcids pufferbe extrahaljak. Az IGFBP-1
jelentétét egy bemeritheté mérépalca segitségével mutatjak ki az extrahalt
mintaban.

ATESZTELVE

Atesztimmunkromatografian alapul. A human IGFBP-1-re specifikus két
monoklonalis antitestet tartalmaz. Az egyik kék latexszemcsékhez van kotve

(a detektald antitest). A masik egy hordozémembranra van régzitve (a befogd
antitest), hogy megkdsse az antigénbdl és a latexszel jeldlt antitestbol &llo
komplexet, és kimutassa a pozitiveredményt. Amikor a tesztpalca bemeritend6
teriletét belehelyeik az extrahalt mintaba, a tesztpalca felszivja a folyadékot,

ami elkezd felfelé aramlani a tesztpalcaban. Ha a minta tartalmaz IGFBP-1-

et, az hozzakot a latexrészecskékhez kotodtt antitesthez. A részecskéket a
folyadékaramlas magaval viszi, és ha hozzéjuk van kétve az IGFBP-1, megkotédnek
abefogd antitesten. Egy kék vonal (tesztvonal) jelenik meg az eredményterileten,
ha azIGFBP-1 koncentracidja a mintaban meghaladja a teszt hatarértékét. Egy kék
szini kontroll vonal erdsiti meg a teszt sikerességét.

AKESZLET OSSZETEVOI

Az Actim PROM készlet 20 (kat. szam: 30832ETAC) vagy 10 tesztcsomagot (kat.
szam: 30831ETAC), tartalmaz, valamint a hasznalati utasitast.

Egy darab Actim PROM tesztcsomagban (kat. szam: 30821ETAC) talalhatdk az egy
teszt elvégzéséhez szitkkséges komponensek:

. 1 db steril poliészter mintavev péalca mintavételhez (EO).

1 cs6 extrakcios puffer (0,5 ml). Ez a foszfatpufferelt oldat marha
szérumalbumint (BSA-t), protedz-inhibitorokat és tartésitoszereket tartalmaz
(l4sd a Figyelmeztetések és 6vintézkedések c. részt).

. 1db mérépalca lezart, szaritoszert tartalmazoé aluminiumfdlia-tasakban.
Sziikséges, de nem biztositott anyagok: Id6zité

TAROLAS

Akészlet +2 - +25 °Ckozott tarolandoé. Felbontas nélkil mindegyik komponens a
tesztcsomagon és a készlet dobozén is feltiintetett lejarati ddtumig hasznalhatéd



fel. Atesztkészlet és a tesztcsomagok emellett+25 —+30 °C kozott is tarolhatok

a lejarati ddtumig bezarélag. Mindegyik reagens hasznélatra kész. Hasznalat

elétt hagyja a reagenseket szobahémérsékletiire melegedni, ha +2—+8 °Ckozott
taroltak azokat. A mérépélcakat az aluminiumfdlia-tasakbol valé kivételt kovetsen
rovid idén beldl hasznélja fel. Tilos fagyasztani.

Ateszt elvégzése elétt olvassa el, és tartsa be a hasznalati utasitdsokat.

MINTAVETEL ES EXTRAKCIO

Ha a készlet komponenseit hiitve taroltak, hasznélat el6tt hagyja az
aluminiumFélia-tasakot és az extrakcids puffert szobahémérsékletiire melegedni
(+15-+25°C). Aminta méhnyaki-hivelyi valadék, melyet a biztositott extrakcios
pufferbe extrahalnak. Egy steril poliészter mintavevé pélca segitségével levett
minta (a készletben biztositva). A mintat az ujjvizsgalat és/vagy transzvaginalis
ultrahang-vizsgalat elstt kell levenni. Ugyeljen, hogy a minta levétele elétt
semmihez ne érjen hozza a mintavevé palcaval.

. Térjaszétaszeméremajkakat, és 6vatosan vezesse be a mintavevé palca végét
a hivelybe a fornix vaginae posterior irdnyaba, amig ellenallast nem tapasztal.
Masik lehet&ségként a minta a fornix vaginae posterior teriletérél egy steril
speculumvizsgalat soran is levehetd. A mintavevé palcat 10-15 masodpercig
kell a Fornix vaginae posteriorban tartani, hogy felszivja a méhnyaki-hivelyi
valadékot.

N

. Nyissa ki az extrakcios puffer csévét, és azonnal extrahélja a mintat a mintavevd
palcardl, a mintavevé palcaval erételjesen kevergetve az extrakciés pufferben
10-15 masodpercen keresztiil. Nyomja oda a mintavevé pélcat az extrakcios
puffer csévének faldhoz, hogy a mintavevd palcaban talalhato 6sszes maradék
folyadékot eltavolitsa. Az extrahélast kévetéen dobja ki a mintavevé palcat.
MEGJEGYZES: Ne hagyja a mintavevd palcat a csében.

AMINTA TAROLASA

Amintakat az extrahalas utan amint lehet, le kell tesztelni, de semmiképp ne teljen
el4 6ranal tébb az extrakciotol szamitva, +2 —+25 °C kdzott tarolva. Ha a minta nem
tesztelhetd le ezen id8ablakon beliil, azt le kell fagyasztani. A lefagyasztott mintak
24 hénapon 4t stabilak (-20 °C-on vagy alacsonyabb hémérsékleten). Kiolvasztas
utdn a mintdkat dssze kell keverni, és az alabb leirtak szerint tesztelni.

TESZTELJARAS ES AZ EREDMENYEK ERTELMEZESE

3. Akinyitashoz tépje fel a mérépalcat tartalmazo féliatasakot. Ne érintse meg
asargaszini bemeritendé teriletet a mérépalca alsé részén. El6fordulhat,
hogy a mérépalca felsé, tiirkiz szinl részén azonositéjelek vannak feltiintetve.
Amérépalcakat a foliatasakbol vald kivételt kdveten rovid idén beldl Fel kell
hasznalni. Helyezze a bemeritendé teriiletet az extrahalt mintaba.

>

Tartsaa mérépélcat a cs6ben egészen addig, amig nem latja, hogy a
folyadékfront eléri az eredményteriiletet. Vegye kia mérépalcat a pufferbél,
és helyezze vizszintesen egy tiszta feliiletre.

wv

Az eredmények pozitivnak értelmezheték, amint a két kék vonal lathatéva

vélik azeredményterileten. A negativeredmény 5 perc elteltével olvashatd
le. Ne forditson Figyelmet az 5 perc eltelte utan megjelend vonalakra. Ha

két kék vonal, a tesztvonal és a kontroll vonal jelenik meg, a teszt eredménye
pozitiv (5A). A halvany, de folyamatos vonal pozitivnak értelmezendd. Ha csak a
kontroll vonaljelenik meg, a teszt eredménye negativ (5A). Ha a kontroll vonal
nem jelenik meg, a teszt érvénytelen (5B).

MINOSEG-ELLENORZES
Javasolt az Actim® PROM kontrollok (kat. szam: 30800ETAC) rendszeres
hasznalata. Az Actim PROM kontrollkészlet 3 fagyasztva szaritott kontrollt

kontrollok kiilon kaphaték.

Kérjik, a kontrollok hasznélatéval kapcsolatos tovabbiinformacidkért és
utasitasokért olvassa el az Actim PROM kontrollok hasznalati utasitasat.

Amindség-ellenbrzést a vonatkozd nemzeti vagy helyi szabalyozésoknak vagy
akkreditacios kovetelményeknek, valamint a laboratérium szabvanyos minéség-
ellendrzése eljarasainak megfelelen kell végezni. Javasolt a kontrollteszt végzése
legaldbb minden Uj reagenstétel és reagensszallitmany esetén.

ATESZT KORLATAI
« Ateszt kizarélag in vitro diagnosztikai hasznalatra szolgal.

« Kizarélag professzionalis hasznalatra.
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Ateszt eredményei alapjan nem lehetséges mennyiségijellegl értelmezés.

Ha a magzatburkok megrepedtek, de a magzatviz szivargasa tobb mint 12
6raval a minta levétele el6tt megsziint, eléfordulhat, hogy az IGFBP-1-et a
hivelyben talalhaté protedzok mar lebontottdk, és a teszt negativ eredményt
adhat.

A pozitiveredmény(i Actim PROM teszt, bar kimutatja a magzatviz jelenlétét a
mintaban, nem adja meg a burokrepedés helyét.

A negativ teszteredmény az aktudlis allapotot jelzi, és nem alkalmas a kés6bbi
események el6rejelzésére.

Mint minden diagnosztikai teszt esetén, az eredményeket a tébbi klinikai
eredmény fényében kell értelmezni.

FIGYELMEZTETESEK ES OVINTEZKEDESEK

Ne egyen, ne igyon és ne dohdnyozzon azon a teriileten, ahol a készlet és a
mintak kezelése torténik.

Viseljen személyi védifelszerelést a teszt kezelése és elvégzése soran. A minték
és ateszt kezelése utdn mosson kezet.

Az extrakcids puffer az aldbbiakat <0,01% reakciétomegben tartalmazza:
5-kloro-2-metil-2H-izotiazol-

3-on és 2-metil-2H-izotiazol-2-on (3:1) [EK-szam: 611-341-5]

(Skin Sens 1, Aquatic Chronic 3). Allergias bérreakciot valthat

ki (H317). Artalmas a vizi él6vildgra (H402). Artalmas a vizi

élgvilagra, hosszan tarté karosodast okoz (H412). Kertilje

akod/g6z6k belélegzését (P261). Szennyezett munkaruhat

tilos kivinni a munkahely tertletérél (P272). Védbkeszty(i/
védéruha/szemvédd hasznalata kotelezd (P280). Bérirritacid  Figyelmeztetés
vagy kititések megjelenése esetén: Orvosi ellatast kell kérni

(P333+P313). A szennyezett ruhadarabot le kell vetni. Es (jbéli hasznalat elstt
ki kell mosni (P362+P364). A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a helyi
eléirdasoknak megfeleléen (P501).

Ne hasznalja a terméket a tesztcsomagon vagy a készlet dobozan feltintetett

lejarati datum utan. Ne lépje til a felbontott komponensek esetén megadott
stabilitasiidket.
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Ne keverje a kiilonb6z6 tesztekbdl szarmazo és kilonbozé tételszama
komponenseket. A komponensek egyszer hasznalatosak, ne hasznélja azokat
djra.

Ateszt megfeleld elvégzéséhez korilbelil 150 pl extrahalt mintara van sziikség.
Ne hasznalja a mérépalcat, ha az a hasznalat elétt nedves lett, mivel a nedvesség
karositja a mérépalcat.

Ne hasznalja a mérépalcat, ha a tesztelés elStt kék elszinez6dést észlel az
eredményterileten.

Ne hasznalja a mérépalcat, ha annak aluminium-féliatasakja vagy a tasak
lezarasa sérilt. Ne hasznalja a mérépalcat, ha a csomagolas sérilt.

Kizérélag a készlethez mellékelt mintavevd palcat hasznalja.
Anem megfeleld mintavétel és/vagy tesztelés téves eredményekhez vezethet.

Koriltekintéen kell eljarni, amikor behelyezi a mérépalcat az extrakciods puffert
tartalmazo csébe. A mérépalca felsd részének szaraznak kell maradnia.

Ha a kontroll vonal nem jelenik meg, a teszt érvénytelen, és azt egy masik
mérépalca segitségével meg kell ismételni.

Ha a teszteredmények nem értelmezheték egyértelmien, javasolt a teszt
megismétlése.

Ne forditson figyelmet az 5 perc eltelte utdn megjelend vonalakra.
Minden bioldgiai mintdt és anyagot potencidlisan veszélyes anyagként
kell kezelni, és a helyi hatésagok irdnymutatédsainak megfeleléen kell
artalmatlanitani.

Az ajanlott hémérsékletet meghaladé vagy annal alacsonyabb hémérséklet
pontatlan eredményhez vezethet.

Sulyos esemény esetén kérjuk, jelentse azt a gyarté vagy annak képviseldje és/
vagy a nemzeti hatésag felé.

ATESZT TELJESITMENYE

Analitikai érzékenység
Az Actim PROM teszt analitikai érzékenységét az IGFBP-1 kilonb6zé
koncentracidinak értékelésével hatdroztak meg extrahdlt mintakban, az Actim



PROM teszt harom kiilonboz6 tételével. Két kiilonb6z operétor fejenként 10
tesztfuttatas értelmezését végezte el minden egyes koncentracid esetén, eltérd
megvildgitasi korilmények kozott, szintenként 6sszesen 60 meghatérozast
végezve. Az Actim PROM teszt hatarértéke korilbelil 25 pg/l extrahalt mintaban.

Mérési tartomany
Az Actim PROM teszt mérési tartomanya korilbelil 25-200 000ug/l extrahalt
mintaban.

Analitikai specificitas

Az Actim PROM teszt specificitasat (keresztreaktivitasat) human IGFBP-fehérjék
mintdban, az Actim PROM teszt harom kilonboz6 tételével. Nem figyeltek meg
keresztreaktivitdst a human IGFBP-2,-3,-4,-5 és -6 fehérjék hasznalata esetén. Az
Actim PROM teszt a humén IGFBP-1 fehérjére specifikus.

Megismételhetdség és reprodukalhatésag

IGFBP-1-et kiilonb6z6 koncentraciészinteken tartalmazé mintakbol alld

panelt értékeltek a teszten belili (megismételhetség) és a tesztek kozotti
(reprodukalhatéséag) precizitds meghatarozasa céljabol. A megismételhetdség
meghatérozésdhoz a mintakat 10 példanyban tesztelték ugyanazon a napon,

az Actim PROM teszt harom kilénb6zé tételének felhasznaldsaval. A negativ
megismételhetdsége pedig 67% volt. A reprodukalhatdésdg meghatarozasa
céljdbdlaz Actim PROM tesztet harom kilonboz6 helyszinen végezték el. A teszt
operatorai (n=9) 6t kiilonb6z6 napon teszteltek minden egyes szintet, az Actim
PROM teszt egyetlen tételének felhasznélasaval. Osszesen 360 tesztet végeztek el
(helyszinenként 120-at), 6sszesen 45 tesztet végezve mintatipusonként. Az Actim
PROM teszt ltaldnos reprodukélhatésaga 97% (350/360), a méréseken belili
(egyetlen operator altal tesztelt példanyok), a mérések kozotti (5 kilonbozé nap), a
helyszinek kozotti (3 helyszin) vagy az operatorok kézotti (9 operator) szignifikans
eltérések nélkil.

Diagnosztikai teljesitmény
Az Actim PROM tesztet t6bb klinikai vizsgalatban is értékelték. Az 1. tdblazatban
lathatd néhény kivalasztott jellegzetes vizsgalat.

1. TABLAZAT
Erzékenység Specificitds  Pozitiv Negativ
(%) (%) prediktiv prediktiv
érték érték
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Interferenciavizsgalat

Ugyelien, hogy a minta levétele elétt ne érjen hozza semmihez a mintavevé
pélcaval. Ne szennyezze be a mintavevéd palcat vagy a méhnyaki-hivelyi valadékot
sikositdszerekkel vagy krémekkel, mivel ezek fizikailag interferalhatnak a minték
amintavevd palcara torténd abszorpcidjaval és/vagy befolydsolhatjak a teszt
teljesitményét. A magzatviz z6ld szinez6dését okozd nagy mennyiségli mekonium
zavarhatja az IGFBP-1 kimutatasat az Actim PROM hasznélataval.

Az aldbbianyagokat, korilményeket és mikroorganizmusokat vizsgalték az Actim

PROM teszttel, és gy taldltak, hogy nem befolyasoljdk az Actim PROM teszt
teljesitményét a 2. tablazatban feltlintetett koncentraciok esetén vizsgalva.

2. TABLAZAT
Anyag/Kériilmény/Mikroorganizmus Vizsgalt
koncentracioé

Teljes vér 100 v/v%
Ondé 100v/v%
Vizelet 100 v/v%
pH3.5-8.5 N/A
Sebészeti sikositdszer, vizbazisu (Aquasoniq 100, 50wW/v%

Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
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Anyag/Koriilmény/Mikroorganizmus Vizsgalt
koncentracié
Bérolaj (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v
Pevaryl (hatéanyag: ekonazol-nitrat) 30 mg/ml
Gyno-Trosyd (tiokonazol) 20 mg/ml
Flagyl (metronidazol) 100 mg/ml
Canesten (klotrimazol) kapszula 40 mg/ml
Személyi sikositdszer, vizbazist (K-Y Jelly, Klick) 25w/v%
Személyi sikositdszer, szilikonbazist (Magic Glide) 3w/N%
Babaolaj (Natusan) 50v/v%
Babahintépor (Natusan) 50w/v%
Néi dezodor (Vagi-Gard) 50wW/N%
Huvelyi film (VCF feloldddé hiivelyi tisztitofilm) 0,1w/v%
Hivelygél (Represh) 25wW/V%
Tusfirdék és firdStermékek (Rexona, Dove, Palmolive, = 0,1 w/v%

Adidas, Daily)

Candida albicans
Gardnerella vaginalis
Neisseria gonorrhea
Chlamydia trachomatis
HSV-1

HSV-2

11,2 %10° CFU/ml
8,6 10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
5,0*10°TCID,,
5,0*10*TCID,,
50*10°TCID,,

NYOMON KOVETHETOSEG

Az Actim PROM teszt a Behrings Institut PP12 (IGFBP-1) 307/323-as preparatumara
vezethetd vissza. Ezt az IGFBP-1-et human érett placenta vagy hulldhartya oldhatd
extraktumaibdl tisztitottak® a referenciastandardok elkészitéséhez a kalibracié
soran felhasznalt, kvalitativ jelleg(, belsé fejlesztési médszerhez, az IGFBP-1
IMEA mddszerhez.
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ARTALMATLANITAS

Akészlet tartalmat a nemzeti és helyi jogszabélyoknak megfeleléen
artalmatlanitsa.

Abetegektél szarmazoé 6sszes mintat, a felhasznalt mintavevd palcakat,
mérépalcakat és az extrakcids puffert tartalmazo cséveket potenciélisan fert6z6
anyagként kell kezelni és artalmatlanitani.

Az Actim PROM készletben és annak komponenseiben felhasznalt anyagok:
Papir: hasznalati utasitas.

Karton: a készlet doboza.

Muianyag: a tesztcsomagot tartalmazoé tasak, az extrakcds puffer cséve.
Tobbféle (nem Gjrahasznosithato): fel nem hasznalt mérépalca, fel nem bontott
extrakcios puffer cséve, mintavevé palcak, a mérépalca tasakja.

Ahelyes laboratériumi gyakorlatnak, a helyes munkahelyi higiénidnak és a

hasznalati utasitdsnak megfeleléen hasznalva a reagens nem jelent veszélyt az
egészségre.



ISTRUZIONI PER L'USO

Numeri e lettere fanno riferimento alle illustrazioni sulla copertinainterna.

STRUTTURA DELLA STRISCIA REAGENTE
[A] Area diimmersione [B] Area del risultato [C] Linea del test [D] Linea di
controllo [E] Area di manipolazione

DESTINAZIONE D'USO

Actim® PROM é un test rapido immunocromatografico, qualitativo, manuale, a
interpretazione visiva, per il rilevamento del liquido amniotico nelle secrezioni
cervico-vaginali durante la gravidanza. Actim PROM rileva la proteina legante del
fattore di crescita insulino-simile (insulin-like growth factor binding protein-1,
IGFBP-1), che & una delle principali proteine presenti nel liquido amniotico e un
marcatore che permette dirilevare la presenza di liquido amniotico nelle secrezioni
cervico-vaginali. Questo test & destinato all'uso professionale in laboratori clinici

e ambienti NPT (near-patient testing) per aiutare a diagnosticare la rottura delle
membrane fetali (rupture of fetal membranes, ROM) durante la gravidanza in caso
disospetta rottura delle membrane fetali. Escl e per uso di ico
invitro.

INFORMAZIONI GENERALI

La rottura prematura delle membrane fetali (premature rupture of fetal
membranes, PROM) & definita come una rottura delle membrane fetali prima
dellinizio del travaglio. La PROM é associata ad un aumento del rischio diinfezione
intrauterina con conseguente aumento del rischio di morbidita e mortalit3, sia
materna che perinatale. Se la rottura delle membrane si verifica prima della
trentasettesima settimana di gestazione, viene indicata come PROM pretermine
(preterm PROM, PPROM)'. La PROM si verifica nel

5-10% delle gravidanze mentre la PPROM si verifica nell'1-3 % delle gravidanze. La
gestione delle pazienti con PROM o PPROM richiede la valutazione dei rischi legati
alla nascita pretermine e al prolungamento della gestazione. Il test Actim PROM

@& stato progettato per assistere gli operatori sanitari a prendere una decisione
informata sulla gestione della paziente.

La concentrazione di IGFBP-1 nel liquido amniotico & 100 - 1.000 volte superiore
rispetto a quella presente nel siero materno?. Il liquido seminale e le urine non

contengono quantita rilevabili di IGFBP-1 e, se le membrane sono intatte, la
IGFBP-1 non & presente nelle secrezioni cervico-vaginaliz. Successivamente alla
rottura delle membrane fetali, il liquido amniotico con una concentrazione elevata
diIGFBP-1 si mescola ai liquidi cervico-vaginaliz. Nel test Actim PROM, con un
tampone sterile in poliestere si preleva un campione diliquido cervico-vaginale che
viene poi estratto nel buffer di estrazione. La presenza della proteina IGFBP-1 nel
campione estratto viene rilevata utilizzando una striscia reagente.

PRINCIPIO DEL TEST

Il test si basa sullimmunocromatografia. E previsto l'uso di due anticorpi
monoclonali anti-IGFBP-1 umana. Uno silega alle particelle in lattice blu (anticorpo
dirilevamento). L'altro viene immobilizzato su una membrana vettore (I'anticorpo
di cattura) che permette di catturare il complesso antigene-anticorpo marcato con
lattice e indicare un risultato positivo. Quando l'area diimmersione della striscia
reagente viene posta in un campione estratto, la striscia reagente assorbe il liquido
cheinizia arisalire lungo di essa. Se il campione contiene IGFBP-1, la proteina si
lega all'anticorpo a sua volta legato alle particelle di lattice. Le particelle di lattice
vengono trasportate dal flusso diliquido e, se sono legate alla IGFBP-1, si legano
all'anticorpo di cattura. Se la concentrazione di IGFBP-1 nel campione supera il
livello di cut-off del test, nell'area del risultato apparira una linea blu (linea di test).
Una linea di controllo blu conferma che il test & stato completato correttamente.

COMPONENTIDELKIT
ILkit Actim PROM contiene 20 (Cat. N. 30832ETAC), 10 test (Cat. N. 30831ETAC)
insieme alle istruzioni per l'uso.

| componenti per eseguire un test sono contenutiin una confezione del test Actim
PROM (Cat. N.30821ETAC):

« [swAB]1 tampone sterile in poliestere per la raccolta del campione (EO).

[BUF]1 provetta con il buffer di estrazione (0,5 ml). Questa soluzione
ditampone fosfato contiene sieroalbumina bovina (bovine serum albumin,
BSA), inibitori delle proteasi e conservanti (vedere la sezione Avvertenze e
precauzioni).

« [DIP]1 striscia reagente in una confezione sigillata di alluminio con essiccante.

Materiali richiesti ma non forniti: Timer
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CONSERVAZIONE

Conservare il kit del test a una temperatura compresatra +2 e +25°C. Se
conservato nella confezione non aperta, ogni componente pud essere utilizzato
fino alla data di scadenzaindicata sulla confezione del test e sulla scatola del kit.
ILkit deltest e le confezioni del test possono essere conservate per 2 mesia una
temperatura compresa tra +25e +30 °C, purché non sia stata superata la data di
scadenza. Tuttiireagenti sono prontiall'uso. Se conservati tra +2 e +8°C, prima
dell'uso portare i reagenti a temperatura ambiente. Utilizzare le strisce reattive
subito dopo la loro rimozione dalla confezione di alluminio. Non congelare.

Prima di esequire un test, leggere e sequire le istruzioni per l'uso.

RACCOLTA ED ESTRAZIONE DEI CAMPIONI

Se icomponenti del kit sono conservatiin frigorifero, prima dell’'uso portare la
confezione dialluminio e il buffer di estrazione a temperatura ambiente (da +15
3+25°C). Ilcampione & costituito da una secrezione cervico-vaginale che viene
estratta nel buffer di estrazione fornito. Il campione é raccolto con un tampone
sterile in poliestere (Fornito nel kit). Il campione deve essere raccolto prima di
eseguire l'esame digitale e/o l'ecografia transvaginale. Fare attenzione a non
toccare nulla coniltampone prima di prelevare il campione.

-

. Separare le labbra e inserire con cura la punta del tampone nella vagina verso il
fornice posteriore, finché non siincontra resistenza. In alternativa, il campione
puo essere prelevato dal fornice posteriore durante un esame con lo speculum
sterile. Il tampone deve essere mantenuto nel Fornice posteriore per 10-15
secondi per permettergli di assorbire la secrezione cervico-vaginale.

I

Aprire la provetta contenente il buffer di estrazione ed estrarre
immediatamente il campione dal tampone ruotando vigorosamente per 10-15
secondiiltampone nel buffer di estrazione. Premere iltampone contro la
parete della provetta del buffer di estrazione per rimuovere il liquido rimasto
neltampone. Smaltire iltampone dopo 'estrazione. NOTA! Non lasciare il
tampone nella provetta.

CONSERVAZIONE DEL CAMPIONE
| campioni devono essere analizzati prima possibile dopo l'estrazione e, in ogni
caso, dopo non pit di 4 ore a una temperatura compresa tra +2 e +25°C. Se un
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campione non puo essere analizzato in questo intervallo di tempo, deve essere
congelato. | campioni congelati (3 una temperatura uguale o inferiore a-20°C) sono
stabili per 24 mesi. Dopo lo scongelamento, i campioni devono essere miscelatie
analizzati come descritto di seguito.

PROCEDURA DEL TEST E INTERPRETAZIONE DEI RISULTATI

3.

>

wv

Aprire la confezione contenente la striscia reagente strappandola. Non toccare
l'area diimmersione gialla che si trova nella parte inferiore della striscia
reagente. In alto, sulla parte turchese della striscia reagente possono essere
scritti dei segniidentificativi. La striscia reagente deve essere utilizzata subito
dopo la sua rimozione dalla confezione. Immergere l'area gialla nel campione
estratto.

Lasciare la striscia reagente nella provetta fino a quando il fronte del liquido
non raggiunge l'area del risultato. Rimuovere la striscia reagente dal tampone
e appoggiarla orizzontalmente su una superficie pulita.

Ilrisultato puo essere interpretato come positivo se nell'area del risultato
compaiono due linee blu. Il risultato negativo deve essere letto dopo 5 minuti.
Non prendere in considerazione eventuali linee comparse dopo 5 minuti.

Se compaiono due linee bly, la linea del test e la linea di controllo, il risultato
deltest é positivo (5A). Eventuali linee deboli ma continue devono essere
interpretate come positive. Se compare solo la linea di controllo il risultato del
test & negativo (5A). Se non compare la linea di controlloiil test non é valido
(5B).

CONTROLLO QUALITA

L'uso regolare di Actim® PROM Controls (Cat. N. 30800ETAC) & raccomandato. Il
kit Actim PROM Controls include 3 controlli liofilizzati (un controllo negativo, un
controllo debolmente positivo e un controllo fortemente positivo) e una soluzione
diricostituzione. I controlli sono forniti separatamente.

Consultare le istruzioni per l'uso di Actim PROM Controls per ulteriori informazioni
e leistruzioni su come utilizzare i controlli.

Il controllo qualita deve essere eseguito in conformita alle normative nazionali
o locali o ai requisiti per 'accreditamento applicabili e le procedure di controllo



qualita standard del laboratorio. Si raccomanda di eseguire un test di controllo
almeno con ogni nuovo lotto o ogni nuova spedizione di reagente.

LIMITAZIONI DEL TEST
Questo test & destinato esclusivamente all'uso diagnostico in vitro.

Solo per uso professionale.

Se é avvenuta la rottura delle membrane fetali ma la Fuoriuscita del liquido
amniotico é cessata piti di 12 ore prima del prelievo del campione, 'IGFBP-1
puo essere stata degradata dalle proteasi presentinella vagina e il test puo
fornire un risultato negativo.

Un risultato positivo del test Actim PROM, pur rilevando la presenza di liquido
amniotico nel campione, non & in grado diindicare la posizione della rottura.

Un risultato negativo del test & un'indicazione della condizione attuale e non
puo essere utilizzato per prevedere il futuro.

Come per tuttiitest diagnostici, i risultati devono essere interpretati alla luce
degli altri risultati clinici.

AVVERTENZE E PRECAUZIONI

« Non mangiare, bere o fumare nell'area in cui sono maneggiatiikit e i campioni.

« Indossare dispositivi di protezione individuale durante la manipolazione e
l'esecuzione diun test. Lavare le mani dopo la manipolazione di un campione e
l'esecuzione diun test.

Il buffer di estrazione contiene <0,01 % della massa di reazione

di: 5-cloro-2-metil-2H-isotiazol-3-one e 2-metil-2H-isotiazol-

3-one (3:1) [CE N.: 611-341-5] (Sensibilita cutanea categoria 1,

Tossicita cronica per 'lambiente acquatico categoria 3). Pud

provocare una reazione allergica cutanea (H317). Nocivo per gli

organismi acquatici (H402). Nocivo per gli organismi acquatici i

con effetti dilunga durata (H412). Evitare di respirare la Attenzione
nebbia/i vapori (P261). Gliindumenti da lavoro contaminati non devono essere
portati fuori dal luogo di lavoro (P272). Indossare guanti/indumenti protettivi/
Proteggere gli occhi/il viso (P280). In caso diirritazione o eruzione della pelle:

Non & possibile eseguire interpretazioni quantitative in base ai risultati del test.

consultare un medico (P333+P313). Togliere tutti gliindumenti contaminati
e lavarli prima diindossarli nuovamente (P362+P364). Smaltire il prodotto/
recipiente in conformita alla regolamentazione locale (P501).

Non utilizzare il prodotto dopo la data di scadenza indicata sulla confezione
deltest osullascatola del kit. Non superare i periodi di stabilita indicati peri
componenti aperti.

Non utilizzare insieme componenti di diversi test e numeri di lotto. | componenti
sono monouso, non riutilizzarli.

Per garantire il corretto svolgimento del test sono necessari circa 150 pl di
campione estratto.

Non utilizzare una striscia reagente che si & inumidita prima dell'uso, poiché
l'umidita danneggia la striscia reagente.

Non utilizzare una striscia reagente se si nota una colorazione blu nell'area del
risultato prima di eseguire il test.

Non utilizzare una striscia reagente se la sua confezione di alluminio o i sigilli
della confezione non sono intatti. Non utilizzare il tampone se la confezione &
danneggiata.

Utilizzare esclusivamente il tampone fornito con il kit.

Procedure di campionamento e/o di test non corrette possono produrre falsi
risultati.

Prestare attenzione quando si posiziona la striscia reagente nella provetta
contenente il buffer di estrazione. La parte superiore della striscia reagente
deve rimanere asciutta.

Se non compare la linea di controlloil test non & valido e deve essere ripetuto
utilizzando una nuova striscia reagente.

Se non e possibile interpretare con chiarezza il risultato del test, si raccomanda
diripetereil test.

Non prendere in considerazione eventuali linee comparse dopo 5 minuti.

Tutiicampioni e i materiali biologici devono essere trattati come
potenzialmente pericolosi e smaltiti secondo le linee guida delle autorita locali.
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« Temperature superiori o inferiori a quelle raccomandate possono produrre
risultatiimprecisi.

« Incasodiincidente grave, segnalarlo al produttore, al suo rappresentante e/o
alle autorita nazionali competenti.

PRESTAZIONIDEL TEST

Sensibilita analitica

Lasensibilita analitica del test Actim PROM & stata identificata su tre diversi lotti
del test Actim PROM valutando diverse concentrazioni di IGFBP-1in campioni
estratti. Due diversi operatori hanno interpretato ognuno dieci test eseguiti,

per ciascuna concentrazione, in condizioni di luce diverse, per un totale di 60
determinazioni per ciascun livello. Il livello di cut-off del test Actim PROM é circa 25
pg/lnel campione estratto.

Intervallo di misurazione
Lintervallo di misurazione del test Actim PROM é circa 25-200000 pg/Lnel
campione estratto.

Specificita analitica

La specificita analitica (cross-reattivita) & stata testata con proteine IGFBP umane
a concentrazioni comprese tra 10 e 5000 pg/l di ogni proteina in campioni estratti,
utilizzando diversi lotti del test Actim PROM. Nessuna cross-reattivita e stata
osservata utilizzando le proteine umane IGFBP-2, -3,-4, -5 e -6. Il test Actim PROM &
specifico per laIGFBP-1 umana.

Ripetibilita e riproducibilita

Un pannello costituito da campioni contenenti concentrazioni diverse della
proteina IGFBP-1 & stato analizzato per valutare l'intra- (ripetibilita) e inter-
(riproducibilita) precisione del test. Per quanto riguarda la ripetibilita, 10 replicati
dei campioni sono stati analizzati nello stesso giorno con tre diversi lotti del test
Actim PROM 10. La riproducibilita dei campioni negativi e positivi & stata del 100%
e lariproducibilita dei campioni a concentrazioni limite & stata del 67%. Per quanto
riguarda la riproducibilita, & stato condotto uno studio sul test Actim PROMin

tre centri diversi. Gli operatori che hanno esequito i test (n=9) hanno analizzato
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ognilivelloin 5 giorni diversi, utilizzando un unico lotto del test Actim PROM.
Complessivamente sono stati eseguiti 360 test (120 per centro) con un totale di
45 test per tipo di campione. La riproducibilita complessiva del test Actim PROM &
risultata parial 97% (350/360) e non ha evidenziato differenze significative nelle
esecuzioni (replicati testati da un unico operatore), tra le esecuzioni (5 diversi
giorni), trai centri (tre centri) o tra gli operatori (nove operatori).

Prestazioni diagnostiche
Il test Actim PROM e stato valutato in diversi studi clinici. Nella Tabella 1 é riportata
una selezione di studi tipici.

TABELLA1.
Sensibilita  Specificita Valore Valore
(%) (%) predittivo predittivo
positivo negativo
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Test per le interferenze

Fare attenzione a non toccare nulla coniltampone prima di prelevare il campione.
Non contaminare il tampone o il campione cervico-vaginale con lubrificanti

o creme in quanto potrebbero interferire fisicamente con l'assorbimento del
campione sul tampone e/o influenzare la prestazione del test. Una grande
quantita di meconio che colorail liquido amniotico diverde, puo interferire (con il
rilevamento di IGFBP-1) nel test Actim PROM.

Le seguenti sostanze, condizioni e microrganismi sono stati analizzati con il test
Actim PROM ed il risultato é che essi non influenzano la prestazione del test Actim
PROM, quando testati alle concentrazioniindicate nella Tabella 2.



TABELLA 2. TRACCIABILITA
Il test Actim PROM é riconducibile alla preparazione 307/323 della proteina PP12

Sostanza/Condizione/ Microrgani Concentrazione (IGFBP-1) del Behrings Institut. Questa IGFBP-1 & stata purificata da estratti
testata solubili della placenta umana a termine o decidua® per preparare gli standard di

Sangueintero 100 % v/v riferimento per una metodica quantitativa interna, IGFBP-1 |[EMA, utilizzata nella
Sperma 100 % v/v calibrazione.
Urina 100 %

s N eviv SMALTIMENTO
P e — n - Smaltire i contenuti conformemente a quanto indicato dalle leggi nazionali e locali.
Lubrificante chirurgico a base diacqua (Aquasoniq 100, = 50 % p/v B o o o A
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly) Tuttii campioni delle pazientiinsieme a tamponi, strisce reagenti e provette
Olio per la pelle (Ceridal Lipolotion) 50%v/v contenentiil buffer di estrazione usati devono essere maneggiati e smaltiti come
Pevaryl (principio attivo: econazole.nitras) 30mg/ml materiale potenzialmente infettivo.
Gyno-Trosyd (tioconazolo) 20mg/ml Materiali utilizzati nel kit Actim PROM e nei suoi componenti:
Flagy! (metronidazolo) 100 mg/ml Carta:istruzioni per l'uso.

Cartone: scatola del kit.

Canesten (clotrimazolo) capsule 40 mg/ml Plastica: confezione del test, provetta del buffer di estrazione.

Lubrificante personale a base diacqua (K-Y Jelly, Klick) 25%p/v

Materiale misto (non riciclabile): striscia reagente non utilizzata, provetta conil
Lubrificante personale a base disilicone (Magic Glide) 3%p/v ( ) 9 P

buffer di estrazione non aperta, tamponi, confezione della striscia reagente.

Slﬁ:;?:l:ﬂém?(t;z:)san) zg Z: ;?\I/ Qua!'ndo uFi{liz'zati nel rispgtto dei pri'ncipi c}i b'uona’prati'ca di labqratorio, buone
pratiche diigiene professionale e le istruzioni per l'uso, i reagenti non dovrebbero

Deodorante da donna (Vagi-Gard) 50%p/v costituire un pericolo per la salute.

Film vaginale (film dissolvente per l'igiene vaginale VCF) ' 0,1 % p/v

Gelvaginale (Represh) 25%p/v

Prodotti da bagno e da doccia (Rexona, Dove, Palmolive, = 0,1 % p/v

Adidas, Daily)

Candida albicans 11,2 *10° CFU/ml

Gardnerella vaginalis 8,6 * 10° CFU/ml

Neisseria gonorrhea 10,6 * 10° CFU/ml

Chlamydia trachomatis 5,0*10°TCID,,

HSV-1 50% 103T('.'IDSu

HSV-2 5,0*10°TCID,,
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NOTKUNARLEIDBEININGAR

Tolustafir og bokstafir visa til skyringarmynda & innri kapu.

UPPBYGGING PROFSTRIMILS
[A] Mettunarsvaedi [B] Nidurstodusvaedi [C] Proflina [D] Samanburdarlina [E]
Snertisvaedi

FYRIRHUGUD NOTKUN

Actim® PROM préf er handvirk pattbundin énamishradgreining med litskiljun
tilad greina med sjonraenum haetti hvort legvatn er til stadar i vokva fra

leghélsi og leggdngum & medgéngu. Actim PROM greinir IGFBP-1 (insulin-

likt vaxtarpattarbindiprétein 1) sem er mikilvaegt protein i legvatni og gefur
visbendingu um ad legvatn sé til stadar i vokva fra leghélsi og leggongum. Préfid
er @tlad til notkunar af fagfélki & kliniskum rannséknarstofum og nalaegt sjiklingi
(NPT, near-patient testing) til ad greina rof & fésturhimnum (ROM) pegar grunur er
um rof & fésturhimnum & medgéngu. Adeins til in vitro greiningar.

BAKGRUNNUR

Otimabaert rof & Fésturhimnum (PROM) er skilgreint sem rof & fésturhimnum adur
en faeding hefst. Otimabaert rof 4 Fésturhimnum tengist aukinni haettu & sykingum
ilegi og eykur pannig hattu & dauda eda heilsutjoni médur og barns i fdingu. EF
fésturhimnur rofna fyrir 37. viku medgongu er bad kallad fyrirmalsbelgjarifnun
(PPROM, preterm PROM) . PROM kemur fram i um pad bil 5-10% allra bungana og
PPROM ium pad bil 1-3%. Medferd PROM eda PPROM krefst mats a avinningi og
&heettu fyrirburafaedingar annars vegar og framlengingar 8 medgoéngu hins vegar.
Actim PROM proéfid er tlad heilbrigdisstarfsménnum til studnings vid ad taka
upplysta dkvordun um medferd sjiklings.

péttni IGFBP-1 i legvatni er 100-1.000 sinnum haerri en i sermi modur?. Sadi og
bvaginnihalda ekki maelanlegt magn af IGFBP-1 og pad er ekki til stadar i vokva
fra leghélsi og leggongum ef fésturhimnur eru heilar?. EFftir rof & fésturhimnum
blandast legvatn med harri péttni IGFBP-1 saman vid vokva fra leghalsi og
legg6ngum?. Vid Actim PROM proéf er syni Gr vokva fra leghélsi og leggongum
tekid med daudhreinsudum pélyesterpinna og dregid Gt ijafnalausnina. IGFBP-1 i
dtdregna syninu er greint med préfstrimli.
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MEGINREGLA RANNSOKNAR

Profid byggist & Gnaemisgreiningu med litskiljun. Profid notast vid tvo einstofna
motefni gegn manna IGFBP-1. Annad métefnid er bundid vid blaar latexagnir
(greiningarmatefnid). Hitt motefnid er kyrrsett a burdarhimnu (gripmétefnid)
til ad gripa fléttu moétefnavakans og latex-merkta métefnisins og gefa til kynna
jakvaeda nidurstodu. Pegar mettunarsvadi profstrimilsins er setti Gtdregid
syni dregur préfstrimillinn i sig vokva sem rennur svo upp préfstrimilinn. EF
synid inniheldur IGFBP-1 binst pbad vid métefnid sem er bundid vid latexagnir.
Agnirnar berast med vokvaflaedinu og ef IGFBP-1 er bundid peim bindast paer
gripmotefninu. Bla lina (proflina) birtist & nidurstodusvaedinu ef péttni IGFBP-1 i
syninu fer yfir akvedin mork (cut-off). Bld samanburdarlina stadfestir ad profinu
sé lokid.

HLUTIR i SETTI
Actim PROM settid inniheldur 20 prof (vorulistanr. 30832ETAC) eda 10 prof
(v6rulistanr. 30831ETAC) med notkunarleidbeiningum.

peim hlutum sem parftil ad framkvama eitt prof er pakkad i einn Actim PROM
profpakka (vérulistanr. 30821ETAC):

. 1 daudhreinsadur synatskupinni tr polyester til synatoku (EO).

[BUF]1 glas medjafnalausn (0,5 ml). Pessi fosfatjafnada lausn inniheldur
albumin Gr sermi nautgripa (BSA, bovine serum albumin), préteasahemla og
rotvarnarefni (sjd kaflann ,Varnadarord og varidarreglur”).

« [DIP]1 préfstrimilliinnsigludum &lbynnupoka med purrkefni.
Hlutir sem parf en fylgja ekki: Skeidklukka

GEYMSLA

Geymid profsettid vid +2...4+25 °C. Pegar settid er geymt dopnad ma nota hvern
hluta fram ad fyrningardagsetningu sem merkt er badi a préfpakkann og éskjuna
seminniheldur settid. Profsettid og profpakkana ma einnig geyma i 2 manudi vid
+25..430 °C, svo framarlega sem fyrningardagsetning er ekki ligin. Oll profefni
eru tilbdin til notkunar. Ef préfefni eru geymd vid +2...+8 °C skal lata bau nd
stofuhita Fyrir notkun. Notid préfstrimla sem Fyrst eftir ad peir hafa verid teknir ar
alpynnupokanum. M4 ekki frjésa.

Lesid og fylgid notkunarleidbeiningum adur en syni er tekid.



SYNATAKA OG UNDIRBUNINGUR

EF hlutir settsins eru geymdir i kaeli skal lta dlpynnupokann ogjafnalausnina na
stofuhita (+15...+25 °C) fyrir notkun. Synid er vokvi Ur leghélsi og leggéngum sem
dregid er ut i medfylgjandijafnalausn. Synid er tekid med saefdum synatokupinna
ur pélyester (Fylgir med settinu). Synid skal tekid Fyrir skodun og/eda dmskodun um
leggdng. Geetid pess ad lata ekkert snerta synatokupinnann 4dur en syni er tekid.

N

. Adskiljid skapabarmana og setjid enda synatékupinnans varlega inn i leggéngin

iatt ad aftara leggangahvolfi (postierior fornix) par til moétstada finnst. Einnig
er haegt ad taka synid Gr aftara leggangahvolfi vid skodun med daudhreinsadri
andanefju. Halda skal pinnanum ad aftara leggangahvolfii 10-15 sekdndur til ad
draga upp vékva fra leghalsi og leggongum.

. Opnid glasid medjafnalausninni og dragid synid strax upp Ur pinnanum med

bviad snta honum kréftuglega i jafnal innii 10-15 sekandur. brystid
pinnanum upp ad vegg glassins med jafnalausninni til ad nd 6llum vokvanum
ar honum. Fargid pinnanum ad pessu loknu. ATHUGID! Ekki mé skilja
synatdkupinnann eftir i glasinu.

GEYMSLA SYNA

Rannsaka zetti synid eins fljott og hagt er eftir toku pess og aldrei sidar en 4
klukkustundum eftir synatoku vid geymslu vid +2...+25 °C. Ef ekki er haegt ad
rannsaka syniinnan pess tima skal frysta pad. Fryst syni eru st6dug i 24 manudi (vid
eda undir-20°C). Ad bidingu lokinni skal blanda synid og rannsaka pad eins og lyst
erhéraeftir.

RANNSOKNARADFERD OG TULKUN NIDURSTADNA

w

»

L

. Opnid pynnupokann med strimlinum med pvi ad rifa hann. Snertid ekki gula

mettunarsvaedid 4 nedri hluta strimilsins. Audkennismerki geta verid skrifud a
efrigraenbldan hluta strimilsins. Nota verdur strimilinn fljotlega eftirad hann er
tekinn Gr pynnupokanum. Setjid gula mettunarsvadid ofan i tdregna synid.

Haldid profstrimlinum i glasinu par til sja ma vokva farainn &
nidurstédusvadid. Fjarlaegid strimilinn Gr jafnalausninni og leggid hann
laréttan a hreint yfirbord.

Talka ma nidurstédurnar sem jadkvaedar um leid og tvaer blaar linur verda
synilegar a nidurstédusvadinu. Lesa tti neikvaedar nidurstédur eftir 5

mindtur. Ekki skal taka mark a linum sem birtast eftir meira en 5 minatur.
Ef tveer blaar linur (préflina og samanburdarlina) birtast er nidurstada
profsins jakvaed (5A). Tulka skal allar daufar en samfelldar linur sem jakvaedar.
Ef eingdngu samanburdarlinan birtist er nidurstada préfsins neikvaed (5A). EF
samanburdarlinan birtist ekki er profid égilt (5B).

GADAEFTIRLIT

Melt er med reglulegri notkun Actim® PROM samanburdarefna (vorulistanr.
30800ETAC). Sett med Actim PROM samanburdarefnuminniheldur 3
frostpurrkud samanburdarefni (neikvaett, vaagt jakvaett og mjog jakvaett) og eina
bléndunarlausn. Samanburdarefnin eru faanleg hvert fyrir sig.

i notkunarleidbeiningum fyrir Actim PROM samanburdarefni mé fa nanari
upplysingar og leidbeiningar um notkun samanburdarefna.

Gadaeftirlit skal fara fram i samraemi vid gildandiinnlendar eda stadbundnar
reglugerdir eda faggildingarkréfur og verklagsreglur um gaedaeftirlit &

rannsoknarstofum. Radlagt er ad framkvaema samanburdarmaelingu ad minnsta
kosti med hverri nyrri lotu og sendingu préfefna.

TAKMARKANIR PROFSINS
« Profid er eingéngu atlad til greiningar in vitro.

Adeins fyrir heilbrigdisstarfsfolk.

Engin magnbundin tilkun attiad fara fram & grundvelli nidurstadna Gr profi.

Ef fésturhimnur hafa rofnad en legvatn hefur haett ad leka meira en 12
klukkustundum adur en synid er tekid gaeti IGFBP-1 hafa brotnad nidur af
protedsum i leggdngum og profid synt neikvada nidurstédu.

Jakvaed nidurstada Gr Actim PROM préfinu gefur til kynna ad legvatn sé i syninu
en segir ekkert tilum stadsetningu rofs 4 fésturhimnum.

Neikvaed nidurstada er visbending um ndverandi dstand og hefur ekkert
forspargildi.

Eins og med allar greiningarpréfanir verdur ad tilka nidurstodur i ljési annarra
kliniskra nidurstadna.
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VARNADARORD OG VARUDARREGLUR

« Neytid ekki matar, drykkjar eda tébaks & svaedi par sem settid og syni eru
medhondlud.

Notid hlifdarbinad vid framkvaemd préfunar og medhéndlun préfs. Pvoid
hendur eftir ad syni hefur verid tekid og préfid medhondlad.

Jafnalausnininniheldur <0,01% hvarfmassa af: 5-klér-2-metyl-
2H-is6piasol-3-6n og 2-metyl-2H-is6piasol-3-6n (i hlutfallinu
3:1) [EB-nr.: 611-341-5] (hidnaeming 1, langv. eiturhr. 4 vatn. 3).
Getur valdid ofnaemisvidbrogdum i h(d (H317). Skadlegt lifi i
vatni (H402). Skadlegt lifiivatni, hefur langvinn ahrif (H412).
Gaetid bess ad anda ekkiinn Gda/gufu (P261). Ekki skal farid
med vinnufoét af vinnustad hafi bau 6hreinkast af efninu (P272).
Notid hlifdargleraugu/hlifdarhanska/hlifdarfatnad (P280). EF
efnid ertir hid eda Gtbrot koma fram: Leitid laeknis (P333+P313). Farid Gr fétum,
sem 6hreinkast af efninu, og pvoid fyrir naestu notkun (P362+P364). Fargid
innihaldi/ilati i samraemi vid reglur & hverjum stad (P501).

Vidvorun

Ekki ma nota profid eftir fyrningardagsetninguna sem merkt er & profpakkann
eda 6skjuna sem inniheldur settid. Pegar um hluti er ad raeda par sem umbudir
hafa verid opnadar mé ekki fara yfir skrad stddugleikatimabil.

Ekki ma blanda saman hlutum ar mismunandi préfum og lotunGmerum. Hlutir
profsins eru eingdngu einnota.

Nota verdur um 150 plaf Gtdregnu syni til ad tryggja ad profid virki eins og
tlastertil.

Ekki ma nota préfstrimil sem hefur blotnad fyrir notkun, par sem raki skemmir
strimilinn.

Ekki ma nota strimil ef blar litur sést & nidurstédusvaedinu Fyrir profun.

Ekki ma nota strimil ef dlpynnupokinn eda innsigli pokans eru ekki heil. Ekki ma
nota synatokupinnann ef pakkningin er skemmd.

Notid adeins synatokupinnann sem fylgir med settinu.

RONg synataka og/eda profunaradferd getur leitt til rangra nidurstadna.

Gaeta skal sérstakrar varidar pegar strimillinn er setturi glasid med
jafnalausninni. Efri hluti strimilsins verdur avallt ad vera purr.
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Ef samanburdarlinan birtist ekki er préfid 6gilt og pad skal endurtekid med
6drum strimli.

Ef ekki er haagt ad tulka profnidurstodur & skyran hatt er radlagt ad endurtaka
profid.

Ekki skal taka mark & linum sem birtast eftir meira en 5 minGtur.

.

Medhéndla skal 61l syni og efni sem haettuleg efni og farga peim i samraemi vid
opinberar leidbeiningar & stadnum.

Ef hitastig er haerra eda laegra en radlagt hitastig getur pad valdid rongum
nidurstddum.

Ef alvarlegt atvik a sér stad skal tilkynna pad til framleidanda eda fulltria hans
og/edainnlendrayfirvalda.

FRAMKV/AEMD PROFS

Greiningarnami

Greiningarnami Actim PROM proéfsins var tilgreint med pvi ad meta mismunandi
béttni IGFBP-1 i Gtdregnum synum med Actim PROM profi Gr bremur mismunandi
lotum. Tveir mismunandi notendur talkudu hvor um sig tiu prof fyrir hverja péttni
vid mismunandi birtuskilyrdi, alls 60 dkvardanir & hverju stigi. Mork (cut-off) Actim
PROM préfs eru um pad bil 25 pg/li Gtdregnu syni.

Malisvid
Maelisvid Actim PROM er um bad bil 25-200.000 pg/li Gtdregnu syni.

Greiningarsértaki

Greiningarsértaki (vixlverkun) var pr6fud med IGFBP-préteinum Gr ménnum vid
péttnia bilinu

10-5.000 pg/laf hverju préteini i Gtdregnu syni med premur mismunandi lotum af
Actim PROM préfinu. Engin vixlvidbrégd sust vid notkun IGFBP-2,-3,-4,-5 09 -6
préteina Gr ménnum. Actim PROM proéfid er sértaekt Fyrir IGFBP-1 Gr ménnum.

Endurtekningarnakvamni og samanburdarnakvamni
Hépur syna med mismunandi IGFBP-1 péttnivar metinn med tilliti
tilendurtekningarnakvaemni (nakvamniinnan sama synis) og



samanburdarnadkvamni (nakvaemni milli syna). Fyrir endurtekningarndkvamni
voru synin préfud 10 sinnum & sama degi med premur mismunandi lotum af
Actim PROM préfinu. Endurtekningarndkvaemni neikvaedra og jékvadra syna
var 100% og endurtekningarnakvamni synis vid jadarpéttni var 67%. Fyrir
samanburdarnakvamni var gerd rannsokn a Actim PROM proéfinu & premur
adskildum setrum. Préfunaradilar (n=9) préfudu hvert stig & fimm mismunandi
dégum med einni lotu af ACTIM PROM préfinu. Alls voru gerdar 360 préfanir

(120 & hverju setri) med samtals 45 préfum & hverri tegund synis. Heildar
samanburdarnakvaemni Actim PROM profsins var 97% (350/360) og enginn
marktaekur munur var & keyrslum (endurtekningar préfadar af einum adila), milli
keyrslna (fimm mismunandi dagar), & milli setra (prjd setur) eda & milli adila (niu
adilar).

Greiningarhafni
Actim PROM profid hefur verid metid i nokkrum kliniskum rannséknum. Sja ma
urval demigerdra rannsokna i toflu 1.

TAFLA1.
Naemi (%) Sértaeki(%)  Jakveett Neikvaett

forspargildi Forspargildi
(PPV) (%) (NPV) (%)

Rutanen 1996° 100 95 93 100

Ragosch 1996* 100 83 83 100

Jain 1998° 100 89 76 100

Kubota 1998¢ 95 93 90 96

Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Truflunarpréfun

Gatid pess ad lata ekkert snerta synat6kupinnann adur en syni er tekid. Ekki

ma menga synatdkupinnann eda vokvasynid ur leghélsi og leggongum med
sleipiefnum eda kremum, par sem pau geta haft ahrif & isog synisins i pinnann og/
eda haft ahrif a préfnidurstédurnar. Mikid magn féstursaurs sem veldur graenum lit
4legvatni getur truflad greiningu a IGFBP-1 med Actim PROM.

Eftirfarandi efni, adstadur og 6rverur voru profud med Actim PROM préfiog
reyndust ekki hafa ahrif & virkni Actim PROM proéfs begar pau voru profud i peirri

béttnisem synd eritoflu 2.
TAFLA 2.

EFNI/SKILYRDI/ORVERUR

Heilbl6d

Sadi

bvag

pH3,5-8,5

Vatnsblandad sleipiefni fyrir skurdadgerdir
(Aquasoniq 100, Optilube, Surgilube, HR
Lubricating Jelly)

HuGdolia (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (virkt innihaldsefni: econazél.nitras)
Gyno-Trosyd (tidkénazol)

Flagyl (metrénidazol)

Canesten (clotrimazol) hylki

Vatnsblandad sleipiefni (K-Y Jelly, Klick)
Sleipiefni sem inniheldur silikon (Magic Glide)
Barnaolia (Natusan)

Barnapudur (Natusan)

Svitalyktareydir fyrir konur (Vagi-Gard)
Leggangafilma (hreinsiefni sem leysir upp
getnadarvarnarfrodu)

Skeidarhlaup (Represh)

Sturtu- og badvorur (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

PROFUD PETTNI

100% rammalshlutfall

100% rammalshlutfall
100% rammalshlutfall
Aekkivid

50% massi midad vid rammal

50% rammalshlutfall
30mg/ml

20 mg/ml

100 mg/ml

40 mg/ml

25% massi midad vid rammal
3% massi midad vid rammal
50% rammalshlutfall

50% massi midad vid rammal
50% massi midad vid rammal
0,1% massi midad vid rammal

25% massi midad vid rammal
0,1% massi midad vid rammal

11,2*10° CFU/ml
8,6*10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
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PROFUD PETTNI
5,0%10°TCID,,

EFNI/SKILYRDI/ORVERUR
Chlamydia trachomatis

HSV-1 5,0*10*TCID,,
HSV-2 5,0*10°TCID,,
REKJANLEIKI

Actim PROM proéfid er rekjanlegt til PP12 (IGFBP-1) bléndu 307/323 fra Behrings
Institut. betta IGFBP-1 var hreinsad ur leysanlegum Gtdraetti ir fylgju eda
fellibelg (e. decidua) manna® til ad undirbua vidmidunarstadla fyrir magnbundna
innanhussadferd, IGFBP-1 IEMA, sem er notud vid kvordun.

FORGUN
Fargid efni samkvamt stadbundnum l6gum.

Medhéndla skal og farga 6llum synum og notudum synatékupinnum, profstrimlum
og glésum medjafnalausn, sem hugsanlega smitandi efnum.

Efni sem notud eru i Actim PROM setti og hlutum pess:
Pappir: notkunarleidbeiningar.

Pappi: Askja utan um sett.

Plast: Poki med profsetti, glas medjafnalausn.

Nokkur (ekki &tlud til endurvinnslu): 6notadur strimill, Sopnad glas med
jafnalausn, synatokupinni, poki med strimli.

begar préfefnin eru notud i samraemi vid gédar starfsvenjur vid rannsoknir,
hollustuhzetti & vinnustad og notkunarleidbeiningar aettu bau ekkiad vera skadleg
heilsu.

60 LT

NAUDOJIMO INSTRUKCIJOS

Skaiciaiir raidés nurodo vidiniame virselyje esancias iliustracijas.

MATUOKLIO STRUKTURA
[A] Panardinimo zona [B] Rezultato zona [C] Tyrimo linija [D] Kontrolés linija [E]
Tvarkymo zona

NAUDOJIMO PASKIRTIS

,Actim® PROM" tyrimas yra vizualiai interpretuojamas, rankinis kokybinis
imunochromatografinis greitasis tyrimas, skirtas amniono skysciui aptikti gimdos
kaklelio isskyrose néstumo metu. ,Actim PROM" aptinka IGFBP-1 (jinsuling
panasus augimo faktoriy risantis baltymas 1), kuris yra pagrindinis baltymas
amniono skystyje ir vaisiaus vandeny zymeklis gimdos kaklelio isskyrose. Tyrimas
yraskirtas naudoti specialistams klinikinése laboratorijose ir tyrimams salia
paciento lovos (TSPL) atlikti, siekiant diagnozuoti vaisiaus membrany plysima
(ROM) néstumo metu, kai jtariamas vaisiaus membrany plysimas. Skirtas tik ,,in
vitro" diagnostikai.

AISKINAMOJI INFORMACIJA

Prieslaikinis vaisiaus membrany plysimas (PROM) yra apibréziamas kaip vaisiaus
membrany plysimas, jvykes pries gimdyma. PROM yra susijes su padidéjusia
intrauterinés infekcijos rizika, todél padidéja tiek motinos, tiek perinatalinio
sergamumo ir mirtingumo rizika. Jei membrany plysimas jvyksta prie$ 37 néstumo
savaite, tai vadinama prieslaikiniu PROM (PPROM)'. PROM pasitaiko mazdaug 5-10
% visy néstumy, o PPROM —mazdaug 1-3 %. Gydant paciente, kuriai jvyko PROM
arba PPROM, reikia jvertinti santykine prieslaikinio gimdymo ir néstumo pailgéjimo
rizika. , Actim PROM" tyrimas yra skirtas padeéti sveikatos priezitros specialistui
priimti pagrjsta sprendima dél pacientés gydymo.

IGFBP-1 koncentracija vaisiaus vandenyse yra 100-1000 karty didesné nei motinos
serume.?. Sékliniame skystyje ir slapime néra iSmatuojamo IGFBP-1 kiekio ir jo taip
pat néra gimdos kaklelio i3skyrose, jei membranos néra pazeistos?. Jvykus vaisiaus
membrany plysimui, vaisiaus vandenys su didele IGFBP-1 koncentracija susimai$o
su gimdos kaklelio skys¢iais?. Atliekant , Actim PROM" tyrimg, méginys paimamas
steriliu poliesterio tamponu i$ gimdos kaklelio skyscio ir isskiriamas j ekstrakcinj
buferj. IGFBP-1 buvimas isskirtame méginyje nustatomas naudojant matuoklj.



TYRIMO PRINCIPAS

Tyrimas yra pagrjstas imunochromatografija. Jame yra du monokloniniai antikanai
prie$ Zmogaus IGFBP-1. Vienas yra suristas su mélynomis latekso dalelémis
(aptikimo antikdnas). Kitas yra imobilizuotas ant nesiklio membranos (sugavimo
antikdnas), skirtas antigeno ir lateksu pazyméto antikino kompleksui sugautiir
teigiamam rezultatui parodyti. Kai matuoklio panardinimo sritis jdedama j iSskirta
meéginj, matuoklis sugeria skystj, kuris pradeda tekéti pro matuoklj aukstyn. Jei
meéginyje yra IGFBP-1, jis jungiasi su antikanu, pritvirtintu prie latekso daleliy.
Skyscio srautas pernesa daleles ir, jei prie jy prisijungia IGFBP-1, jos prisijungia
prie sugavimo antikano. Jei IGFBP-1 koncentracija méginyje virsija tyrimo ribine
verte, rezultato srityje atsiras mélyna linija (tyrimo linija). Mélyna kontroliné linija
patvirtina sékminga tyrimo uzbaigima.

RINKINIO KOMPONENTAI
LActim PROM" rinkinyje yra 20 (Kat. Nr. 30832ETAC) arba 10 tyrimo pakuociy (Kat.
Nr.30831ETAC) su naudojimo instrukcijomis.

Komponentaiyra skirti vienam tyrimui atlikti ir yra supakuotij vieng , Actim PROM”

tyrimo pakuote (Kat. Nr. 30821ETAC):
« [swAB]1 sterilus poliesterio tamponas méginiams paimti (EO).

1 mégintuvélis ekstrakcinio buferio (0,5 ml). Siame Fosfatiniame
buferiniame tirpale yra galvijy serumo albumino (BSA), proteazés inhibitoriy ir
konservanty (prasome zr. skyriy ,Jspéjimai ir atsargumo priemonés”).

« [DIP]1 matuoklis sandariame aliuminio folijos maiselyje su sausikliu.
Reikalingos, bet kartu netiekiamos priemonés: Laikmatis

LAIKYMAS

Tyrimo rinkinj laikykite nuo +2 iki+25 °C temperataroje. Laikant neatidarytus,
kiekvieng komponentg galima naudoti iki galiojimo datos, nurodytos ant tyrimo
pakuoteésir rinkinio dézutés. Tyrimo rinkinys ir tyrimo pakuotés taip pat gali
batilaikomos 2 ménesius nuo +25 iki +30 °C temperatdroje, jei néra pasibaiges
galiojimo terminas. Visi reagentai yra paruosti naudoti. Jei reagentai yra laikomi
+2 iki +8 °C temperatdroje, pries juos naudojant, leiskite jiems susilti iki kambario
temperatdros. Naudokite matuoklius netrukus po to, kai juos istrauksite i$
aliuminio folijos maiselio. Neuz3aldykite.

Pries atlikdami tyrima, perskaitykite ir vadovaukités tyrimo naudojimo
instrukcijomis.

MEGINIY RINKIMAS IR ISSKYRIMAS

Jeirinkinio komponentai yra laikomi Saldytuve, pries naudojima, leiskite aliuminio
folijos maiSeliui ir ekstrakciniam buferiui susilti iki kambario temperatdros (nuo
+15iki +25 °C). Méginys yra gimdos kaklelio sekretas, kuris yra isskiriamas j pateiktq
ekstrakcinj buferj. Méginys yra paimamas naudojant sterily poliesterio tampong
(yra pateiktas komplekte). Méginys turi bati paimtas pries atliekant digitalinj
tyrima (iStyrimas pirstu) ir (arba) transvaginalinj ultragarsa. Pries paimdami méginj,
tamponu nieko nelieskite.

N

N

. Praskirkite lytines lGpas ir atsargiai jkiskite tampono galiuka j makst;j link

uzpakalinio maksties skliauto, kol atsiras pasipriesinimas. Kitu atveju, méginys
gali bati paimtas nuo uzpakalinio skliauto, naudojant sterily skétiklj. Tampona
reikia laikyti ties uzpakaliniu skliautu 10-15 sekundziy, kad jis sugerty gimdos
kaklelio sekreta.

Atidarykite ekstrakcinio buferio mégintuvélj ir nedelsdamiisskirkite méginj
is tampono, 10-15 sekundziy intensyviai sukdami tampong ekstrakciniame
buferyje. Prispauskite tamponga prie ekstrakcinio buferinio mégintuvélio
sienelés, kad pasalintuméte likusj skystj s tampono. Po iSskyrimo, tampona
iSmeskite. PASTABA! Nepalikite tampono mégintuvélyje.

MEGINIO LAIKYMAS

Méginius po isskyrimo reikia istirti kuo greiciau, bet kuriuo atveju, tai atlikti
reikia ne ilgiau kaip per 4 valandas po méginio i$skyrimo, esant nuo +2 iki+25 °C
temperatirai. Jei per §j laikg méginio negalima istirti, jis turi bati uzsaldytas.
Uzsaldyti méginiai yra stabilds 24 ménesius (laikomi 20 °C arba Zemesnéje
temperatidroje). Atsildzius méginius, juos reikia sumaisyti ir istirti taip, kaip
aprasyta toliau.

TYRIMO ATLIKIMAS IR REZULTATY AISKINIMAS

3.

Nuplésdami, atidarykite folijos maiselj, kuriame yra matuoklis. Nelieskite
geltonos panardinimo srities, esancios apatinéje matuoklio dalyje. Atpazinimo
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zenklai gali bati uzrasyti ant virsutinés turkio spalvos matuoklio dalies.
Naudokite matuoklj netrukus po to, kaijj iStrauksite i$ folijos maiselio. | iSgauta
meéginj jdékite geltong panardinimo sritj.

>

Laikykite matuoklj mégintuvélyje, kol pamatysite, kad skyscio priekis pateks
irezultaty sritj. ISimkite matuoklj i$ buferio ir padékite jj horizontaliai ant
$varaus pavirsiaus.

v

Rezultatas gali bitiinterpretuojamas kaip teigiamas, kai tik rezultato srityje
atsiranda dvi mélynos linijos. Neigiamas rezultatas turéty bati vertinamas
praéjus 5 minutéms. Nekreipkite démesio j linijas, atsirandancias véliau
nei po 5 minudiy. Jei pasirodo dvi mélynos linijos, tyrimo linija ir kontroliné
linija, tyrimo rezultatas yra teigiamas (5A). Bet kokia neryski, bet istisiné linija
turéty batiinterpretuojama kaip teigiamas rezultatas. Jei pasirodo tik viena
linija, tyrimo rezultatas yra neigiamas (5A). Jei kontroliné linija nepasirodo,
tyrimas yra neteisingas (5B).

KOKYBES KONTROLE

Reguliarus , Actim® PROM Controls” (Kat. Nr. 30800ETAC) yra rekomenduojamas.
+Actim PROM Controls" rinkinj sudaro 3 liofilizuotus kontrolinius méginius
(neigiama, mazai teigiama ir itin teigiama kontrolinius méginius) ir vieng atkarimo
tirpala. Kontroliniai méginiai yra tiekiami atskirtai.

Norédami gauti daugiau informacijos ir nurodymuy, kaip naudoti kontrolinius
méginius, skaitykite ,, Actim PROM Controls" naudojimo instrukcijas.

Kokybés kontrolé turi bati atliekama pagal galiojancius nacionalinius arba vietinius
reglamentus arba akreditavimo reikalavimus ir laboratorijos standartines kokybés
kontrolés proceddras. Kontrolinj tyrima rekomenduojama atlikti bent su nauja
reagento partijairsiunta.

TYRIMO RIBOTUMAS
« Tyrimas yra skirtas tik ,,in vitro" diagnostikai.
« Tik profesionaliam naudojimui.

« Remiantis tyrimo rezultatais, neturéty bati atliktas joks kiekybinis rezultaty
vertinimas.
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Jeivaisiaus membranos plyso, bet amniono skystis nustojo tekéti likus
daugiau nei 12 valandy iki méginio paémimo, IGFBP-1 gali bati suardytas
makstyje esanciy proteaziy ir tyrimo rezultatas gali bati neigiamas.

Teigiamas ,, Actim PROM" tyrimo rezultatas, nors ir aptinka amniono skyscio
buvima méginyje, nenustato plysimo vietos.

.

Neigiamas tyrimo rezultatas rodo esama bikle ir negali bati naudojamas
prognozuojant basima.

Kaip ir atliekant visus diagnostinius tyrimus, rezultatai turi bati interpretuojami
atsizvelgiant j kitus klinikinius duomenis.

ISPEJIMAI IR ATSARGUMO PRIEMONES

« Nevalgykite, negerkite ir nerakykite toje vietoje, kur yra apdorojamas rinkinys
irméginiai.

« Apdorodamiir atlikdami tyrima, dévékite apsaugines asmenines priemones. Po
meéginio apdorojimo ir tyrimo atlikimo nusiplaukite rankas.

Ekstrakciniame buferyje yra <0,01 % reakcinés masés, kurig

sudaro: 5-chlor-2-metil-2H-izotiazol-3-onas ir 2-metil-2H-

izotiazol-3-onas (3:1) [EK Nr. 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic

Chronic 3). Gali sukelti alergines odos reakcijas (H317).

Kenksminga vandens organizmams (H402). Kenksmingas

vandens organizmams, sukelia ilgalaikius pakitimus (H412). Ispéjimas
Stengtis nejkvéptiriko / gary (P261). Uztersty darbo drabuziy negalima iSsinesti
is darbo vietos. (P272Mavéti apsaugines pirstines/dévéti apsauginius drabuzius/
naudoti akiy (veido) apsaugos priemones. (P280Jeigu sudirginama oda arba ja
isberia: kreiptis j gydytoja (P333+P313). Nusivilkti uzterstus drabuzius ir isskalbti
pries véljuos apsivelkant (P362+P364). Turinj/ talpg iSmeskite pagal vietinius
teisés aktus (P501).

Nenaudokite produkto pasibaigus galiojimo laikui, nurodytam ant tyrimo
pakuotés arba rinkinio dézutés. Nevirdykite nurodyty stabilumo laikotarpiy
atidarytiems komponentams.

Nemaisykite komponenty i$ skirtingy tyrimy ir partijy numeriy. Komponentai
yra vienkartiniai, nenaudokite jy pakartotinai.



Norint uztikrinti tinkama tyrimo atlikimg, tyrimui atlikti reikia apie 150 plisskirto
meéginio.

Nenaudokite matuoklio, kuris pries naudojima suslapo, nes drégmé pazeidzia
matuoklj.

Nenaudokite matuoklio, jei rezultaty srityje pries bandyma pastebéjote mélyna
spalva.

Nenaudokite matuoklio, jei jo aliuminio folijos maielis arba maiselio sandarikliai
yra pazeisti. Nenaudokite tampono, jei jo pakuoté yra pazeista.

Naudokite tik su rinkiniu pateiktg tampona.

Netinkamas méginiy paémimas ir (arba) istyrimas gali lemti klaidingus
rezultatus.

Turite elgtis atsargiai jdédami matuoklj j ekstrakcinio buferio mégintuvél].
Virdutiné matuoklio dalis turi likti sausa.

Jeikontroliné linija nepasirodo, tyrimas yra neteisingas ir jj reikia pakartoti
naudojant kita matuoklj.

Jeityrimo rezultato negalima aiskiai interpretuoti, rekomenduojama tyrima
pakartoti.

Nekreipkite démesio j linijas, atsirandancias po 5 minuciy.

Visi biologiniai méginiai ir medziagos turi bati traktuojami kaip potencialiai
pavojingi ir sunaikinti, laikantis vietiniy valdzios nurodymy.

Aukstesnés arba zemesnés uz rekomenduojamas temperatdros gali lemti
netikslius rezultatus.

« Jvykus rimtam incidentui, praneskite gamintojui arba jo atstovuiir (arba)
nacionalinei institucijai.

TYRIMO NASUMAS

Analitinis jautrumas

Analitinis ,, Actim PROM" tyrimo jautrumas buvo nustatytas jvertinus skirtingas
IGFBP-1 koncentracijas isskirtuose méginiuose su trimis skirtingomis , Actim
PROM" tyrimo partijomis. Du skirtingi operatoriai interpretavo desimt tyrimy,

atlikty su kiekviena koncentracija, esant jvairioms apsvietimo salygoms, i$ viso 60
nustatymy kiekviename lygyje. ,Actim PROM" testo ribiné verté yra mazdaug 25
pg/lisskirtame méginyje.

Matavimo diapazonas
,Actim PROM" matavimo diapazonas yra mazdaug 25-200 000 pg/lisskirtame
méginyje.

Analitinis specifiSkumas

Analitinis specifiskumas (kryzminis reaktyvumas) buvo isbandytas su Zmogaus
IGFBP baltymais, kuriy kiekvieno baltymo koncentracija svyravo nuo 10-5000
pg/lisskirtame méginyje, naudojant tris skirtingas ,, Actim PROM" tyrimo partijas.
Naudojant Zmogaus IGFBP-2, -3, -4, -5 ir -6 baltymus, kryzminio reaktyvumo nebuvo
stebéta. , Actim PROM" tyrimas yra specifiskas zmogaus IGFBP-1.

Pakartoj ir atkuri

Méginiy grupé, sudaryta is meginiy su skirtingomis IGFBP-1 koncentracijomis,
buvo jvertinta dél tyrimo ,intra-“ (pakartojamumo) ir ,inter-“ (atkuriamumo) tyrimo
tikslumo. Siekiant pakartojamumo, méginiai buvo tiriami po 10 pakartojimy per tg
pacia dieng, naudojant tris skirtingas , Actim PROM" tyrimo partijas. Neigiamuyjy

ir teigiamyjy méginiy pakartojamumas buvo 100 %, o ribinés koncentracijos
méginiy pakartojamumas buvo 67 %. Siekiant tyrimo atkuriamumo, tyrimas su
»Actim PROM" buvo atliktas trijuose atskiruose tyrimy centruose. Testuotojai
(n=9) kiekvieng lygj tyré penkias skirtingas dienas, naudodamivieng ,,Actim PROM"
tyrimo partijq. I viso buvo atlikta 360 tyrimy (120 viename tyrimy centre), i$ viso
45 tyrimai kiekvienam méginio tipui. Bendras, Actim PROM" tyrimo atkuriamumas
yra 97 % (350/360), be jokiy reiksmingy skirtumy atliekant tyrimo pakartojimus
(pakartojimus tyré vienas operatorius), tarp tyrimy (penkios skirtingos dienos),
tarp tyrimo centry (trys tyrimy centrai) arba tarp operatoriy (devyni operatoriai).

Diagnostinis nasumas
Actim PROM" tyrimas buvo jvertintas keliuose klinikiniuose tyrimuose. Jprasty
tyrimy pasirinkimas yra parodytas 1 lenteléje.
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1LENTELE.

Medziaga / Biklé / Mikroorganizmas IStirta koncentracija
Jautrumas  SpecifiSkumas Teigiama Neigiama
(%) (%) c::::Jamop c:::)éejamop Pevarilis (veiklioji medziaga: ekonazolio nitratas) 30 mg/ml
(PPV) (%) (NPV) (%) Ginotrosidas (tiokonazolas) 20 mg/ml
. Flagilis (metronidazolas) 100 mg/ml
Rutanen 19964 100 95 93 100 Kanesteno (klotrimazolas) kapsulé 40 mg/ml
Ragosch 1996 100 83 83 100 Asmeninis lubrikantas vandens pagrindu (,K-Y Jelly”, 25%w/v
Jain 1998 100 89 76 100 Klick")
Kubota 1998¢ 95 93 90 96 Asmeninis lubrikantas silikono pagrindu (,Magic Glide") | 3% w/v
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97 Kadikiy aliejus (,Natusan”) 50 % v/v
Kadikiy pudra (,,Natusan") 50 % w/v
Trikdsi . Moteriskas dezodorantas (,Vagi-Gard") 50 % w/v

rikdziytyrimas ) o o Makéties plévele (VCF tirpstanti makéties valymo 01%w/v
Prie$ paimdami méginj, tamponu nieko nelieskite. Neuzterskite tampono arba plévele)
gupc!@ kaklelio meginio lubrlkanFalsar krema|§, nes jie gali fiziskai trulfdytAl Makéties gelis (,Represh*) 25%w/v
méginio absorbcijai ant tampono ir (arba) paveikti tyrimo rezultatus. Didelis Dugoi - duktai (R " Dove” Paimolive” | 01 %
mekonijaus kiekis, Zaliai nudazantis amniono skystj, gali trukdyti aptikti IGFBP-1 :j%lr\{’onllaos‘lp'r’o uktai (,Rexona’, ,Dove”, ,Palmolive”, | 0,1 % w/v
naudojant, Actim PROM", »Adidas’, ,Daily ) i .

) g’ g ! " b g Candida albicans grybelis 11,2 * 10® CFU/ml
Toliau nurodytos medziagos, salygos ir mikroorganizmai buvo tiriami naudojant Gardnerella vaginalis bakterija 8.6*10° CFU/ml
LActim PROM" tyrima ir buvo nustatyta, kad jie neturéjo jtakos , Actim PROM" - - v glh Ib K “U '0 “10°C / 1
tyrimo veikimui, kai buvo tiriamos 2 lenteléje nurodytos koncentracijos. Neisseria gonorrhea bakterija 10,6 *10° CFU/m

Chlamydia trachomatis bakterija 5,0*10°TCID,,
2LENTELE. HSV-1 virusas 5,0*10°TCID,,
Medziaga / Buklé / Mikroorganizmas 15tirta koncentracija HSV-2 virusas 5,0*10°TCID,,

Grynas kraujas 100 % v/v
Sperma 100 % v/v
Slapimas 100 % v/v
pH3,5-8,5 Netaikoma

Chirurginis lubrikantas vandens pagrindu (,Aquasoniq 50 % w/v
100", ,Optilube”, ,Surgilube”, ,HR Lubricating Jelly")
Odos aliejus (,Ceridal Lipolotion”) 50 % v/v
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ATSEKAMUMAS

LActim PROM" tyrima galima atsektisu ,Behrings Institut PP12" (IGFBP-1)
preparatu 307/323. $is IGFBP-1 buvo i$grynintas i$ tirpiy zmogaus placentos arba
atkrintanciosios gimdos gleivinés pléves? ekstrakty, siekiant paruosti referentinius
etalonus kiekybiniam vidiniam metodui IGFBP-1 IEMA, kuris naudojamas
kalibruojant.

SALINIMAS

I3meskite turinj pagal nacionalinius ir vietinius jstatymus.

Visi pacienciy méginiai ir panaudoti tamponai, matuokliai ir ekstrakciniai buferiniai
meégintuveéliai turi bati tvarkomi ir $alinami kaip galimai infekcinés medziagos.
LActim PROM" rinkinyje ir jo komponentuose naudojamos medziagos:

Popierius: naudojimo instrukcijos.

Kartonas: rinkinio dézute.

Plastikas: tyrimo pakuotés maisélis, ekstrakcinio buferio mégintuvélis.

Keletas (neperdirbami): nenaudotas matuoklis, neatidarytas ekstrakcinio buferio
meégintuvélis, tamponai, matuoklio maiselis.

Naudojami laikantis tinkamos laboratorinés praktikos, tinkamy darbo higienos ir
naudojimo instrukcijy, reagentai neturéty kelti pavojaus sveikatai.

LIETOSANAS PAMACIBA

Cipari un burti attiecas uz attéliem uz iek3éja vaka.

MERTAUSTA STRUKTURA
[A] legremdésanas zona [B] Rezultatu zona [C] Testésanas linija [D] Kontroles linija
[E] Apstrades zona

PAREDZETAIS PIELIETOJUMS

Actim® PROM tests ir vizuali interpret&jams, manuals, kvalitativs
imdnhromatografisks atrais tests amnija Skidruma noteiksanai dzemdes kakla

un maksts sekrétos gratniecibas laika. Actim PROM nosaka IGFBP-1 (Insulinam
lidziga augsanas faktora saistosais proteins-1), kas ir galvenais olbaltums amnija
gkidruma un amnija skidruma markieris dzemdes kakla un maksts sekrétos. Sis
testsir paredzéts profesionalai lietosanai kliniskajas laboratorijas un pacienttuvas
testésanas apstaklos, lai palidzétu diagnosticét augla apvalku plisumu (ROM)
gratniecibas laika, ja ir aizdomas par augla apvalku plisumu. Pielietojums tikai in
vitrodiagnostika.

FONA INFORMACIJA

Priekslaicigs augla apvalku plisums (PROM) tiek definéts ka augla apvalku

plisums pirms dzemdibu sakuma. PROM ir saistits ar paaugstinatu intrauterinas
infekcijas risku, kas palielina gan mates, gan perinatalas saslimstibas un mirstibas
risku. Ja apvalku plisums notiek pirms 37. gritniecibas nedélas, to sauc par
priekslaicigu PROM (PPROM)'. PROM rodas aptuveni 5-10 % gratniecibu, bet
PPROM -aptuveni 1-3 % gratniecibu. Pacientes ar PROM vai PPROM arstésanas
vajadzibam nepieciesams izvértét relativo priekslaicigu dzemdibu un gritniecibas
pagarinasanas risku. Actim PROM tests ir paredzéts, lai palidzétu veselibas
apripes specialistam pienemt pamatotu [Emumu par pacientes arstésanu.

IGFBP-1 koncentracija amnija $kidruma ir 100-1000 reizu lieldka neka mates
seruma?. Séklas skidruma un urina navizmérama IGFBP-1 daudzuma, un tas nav
sastopams ari dzemdes kakla un maksts izdalijjumos, ja apvalkiir neskarti2. Péc
augla apvalku plisuma amnija skidrums, kuram ir augsta IGFBP-1 koncentracija,
sajaucas ar dzemdes kakla un maksts skidrumiem?. Veicot Actim PROM testésanu,
paraugs tiek nemts ar sterilu poliestera tamponu no dzemdes kakla un maksts
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skidruma, un paraugs tiek ievadits ekstrakcijas buferskiduma. IGFBP-1 klatbdtne
ekstrahétaja parauga tiek noteikta, izmantojot mértaustu.

TESTESANAS PRINCIPS

Tests pamatojas uzimunohromatografiju. Taja ir ietvertas divas monoklonalas
IGFBP-1 antivielas. Viena saistas ar zilajam lateksa dalindm (noteiksanas antivielas).
Otra antiviela tiek imobilizéta uz neséjmembranas (uztverosa antiviela), kas

uztver antigéna un lateksa markétas antivielas kompleksu un norada uz pozitivu
rezultatu. Kad mértausta iegremdésanas zona tiek ievietota ekstrahétaja parauga,
mértausts uzstc skidrumu, kas sak tecét uz augsu pa mértaustu. Ja paraugs satur
IGFBP-1, tas saistas ar antivielu, kas piesaistita lateksa dalindm. Dalinas parnes
skidruma pldsma, un, ja IGFBP-1 ir saistits ar tam, t3s saistas ar uztversanas
antivielu. Ja IGFBP-1 koncentracija parauga parsniedz testa robezveértibu, rezultatu
lauka paradisies zila linija (testa linija). Zil3 kontroles linija apstiprina, ka tests ir
sekmigi pabeigts.

KOMPLEKTA SASTAVDAI,AS

Actim PROM komplekta ir 20 (kat. Nr. 30832ETAC) vai 10 testa iepakojumi (kat. Nr.
30831ETAC) ar lietosanas instrukciju.

Viena testa veikSanai paredzétie komponentiiriepakotiviend Actim PROM testa
iepakojuma (kat. Nr. 30821ETAC):

+ [swaB]1 sterils poliestera tampons parauga panemsanai (EO).

[BUF]1 mégene ar ekstrakcijas bufergkidumu (0,5 ml). Sis fosfatu
buferskidums satur liellopu seruma albuminu (BSA), proteazes inhibitorus un
konservantus (skatit bridingjumu un piesardzibas pasakumu sadalu).

« [DIP]1 mértausts noslégta aluminija folijas maisina ar sausinataju.

NepiecieSamie bet nenodrosinatie materiali: Taimeris

UZGLABASANA

Testa komplekts jauzglaba +2...+25 °C temperatara. Visas neatvérta veida
uzglabatas sastavdalu varizmantot lidz deriguma termina beigam, kas noradits
gan uz testa iepakojuma, gan uz komplekta kastites. Testa komplektu un testa
iepakojumus var uzglabat divus ménesus +25...+30 °C temperatdra, ja vien nav
parsniegts deriguma termins. Visi reagentiir gatavi lietosanai. Ja reagenti tiek
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uzglabati +2...+8 °C temperatara, pirms lietosanas laujiet tiem sasniegt istabas
temperataru. Izmantojiet mértaustus drizuma péc to iznemsanas no aluminija
folijas maisina. Nesasaldét!

Pirms testa veik3anas izlasiet un ievérojiet testa lietosanas instrukciju.

PARAUGA IEGUSANA UN SAGATAVOSANA

Ja komplekta sastavdalas tiek uzglabatas ledusskapr, pirms lietosanas laujiet
aluminija folijas maisinam un ekstrakcijas buferskidumam sasniegt istabas
temperatdru (+15...425 °C). Paraugs ir dzemdes kakla un maksts sekréts, kas

tiek ekstrahéts pievienotaja ekstrakcijas buferskiduma. Paraugs ir nemams,
izmantojot sterilu poliestera tamponu (komplekta). Paraugs jaievac pirms digitalas
izmekl&Sanas un/vai transvaginalas ultrasonografijas veik3anas. Uzmanieties, lai
pirms parauga nemsanas ar tamponu nekam nepieskartos.

. Atdaliet kaunuma lGpas un uzmanigi ievietojiet tampona galu makstivirziena
uz aizmuguréjo velvi, lidz rodas pretestiba. Paraugu var panemt arino
aizmuguréjas velves, veicot parbaudes ar sterilu paplasinataju. Tampons pie
aizmuguréjas velves janotur 10-15 sekundes, ai tas uzsiktu cervikovaginalo
sekrétu.

N

Atveriet ekstrakcijas buferskiduma mégeni un nekavéjoties ekstrahéjiet
paraugu no tampona, 10-15 sekundes energiski virpinot tamponu
ekstrakcijas buferskiduma. Lai no tampona izspiestu atlikuso skidrumu,
piespiediet tamponu pie ekstrakcijas bufera mégenes sieninas. Péc ekstrakcijas
tampons jaizmet. PIEZIME Neatstajiet tamponu mégené.

PARAUGU UZGLABASANA

Paraugijatesté péciespéjas driz péc ekstrakcijas, bet jebkura gadijuma ne

ilgak ka 4 stundas +2...425 °C temperatira péc parauga ekstrakcijas. Ja parauga
testésanu naviespéjams veikt $aja laika, tas jasasaldé. Saldéti paraugiir stabili 24
ménesus (-20 °C vai zemakaa temperatlra). Péc atkausésanas paraugijasajauc un
japarbauda, ka aprakstits turpmak.

TESTA PROCEDURA UN REZULTATU INTERPRETACIJA

3. Atveriet folijas maisinu, kura ir mértausts, to parplésot. Nepieskarieties
dzeltenajaiiegremdésanas zonai mértausta apak3$éja dala. Uz mértausta
augséjas tirkiza krasas dalas var bat uzrakstitas identifikacijas zimes. Mértausts



jaizmanto neilgi pécizpemsanas no folijas maisina. levietojiet dzelteno
iegremdésanas zonu ekstrahétaja parauga.

Turiet mértaustu caurulé, lidz redzams, ka skidruma priekséja dala ieplast
rezultatu zona. Iznemiet mértaustu no bufera un novietojiet to horizontali uz
tiras virsmas.

»

w

. Rezultatu varinterpretét ka pozitivu, tiklidz rezultatu zona kldst redzamas divas
zilas linijas. Negativs rezultats janolasa péc 5 mindtém. Nepievérsiet uzmanibu
linijam, kas paradas vélak par 5 mindtém. Ja paradas divas zilas linijas -
testa linija un kontroles linija, testa rezultats ir pozitivs (5A). Jebkura vaja, bet
nepartraukta linija jauzskata par pozitivu. Ja paradas tikai kontroles linija,
testa rezultats ir negativs (5A). Ja nav redzama, tests nav derigs (5B).

KVALITATES KONTROLE

leteicama regulara Actim® PROM kontrolu izmantosana (kat. Nr. 30800ETAC).
Actim PROM kontroles komplekta ir 3 liofilizétas kontroles (negativa, zema
pozitiva un augsta pozitiva kontrole) un viens atjaunosanas skidums. Kontroles tiek
piegadatas atseviski.

Laiiegatu papildu informaciju un noradijumus par kontrolu lietosanu, skatiet Actim
PROM kontrolu lieto$anas instrukciju.

Kvalitates kontroli veic saskana ar piemérojamajiem valsts vai viet&jiem
noteikumiem vai akreditacijas prasibam un laboratorijas standarta kvalitates
kontroles procediram. Kontroles testu ieteicams veikt vismaz ar jaunu reagenta
partiju un sdtijumu.

TESTESANAS IEROBEZOJUMI
Tests ir paredzéts tikai in vitro diagnostikai.

Tikai profesionalai lietosanai.

Pamatojoties uz testa rezultatiem, nedrikst veikt kvantitativu interpretaciju.

Jair noticis augla apvalku plisums, bet amnija skidruma noplade ir beigusies
vairak neka 12 stundas pirms parauga nemsanas, IGFBP-1 var bat noardijusas
makstiesosas proteazes, un tests var dot negativu rezultatu.

Lai gan pozitivs Actim PROM testa rezultats nosaka amnija skidruma klatbatni
parauga, tas tomér nenosaka plisuma vietu.

» Negativs testa rezultits norada uz pasreizéjo stavokli, un to nevar izmantot, lai
prognozétu turpmako.

» Tapat ka visi diagnostiskie testi, ari Sie rezultatijainterpreté, nemot véra citus
kliniskos datus.

BRIDINAJUMI UN PIESARDZIBAS NORADES
Neédiet, nedzeriet un nesmékéjiet vietd, kur notiek darbs ar komplektu un
paraugiem.

Stradajot un veicot testésanu, jalieto individualie aizsardzibas lidzekli. Péc
parauga un testa apstrades janomazga rokas.

Ekstrakcijas buferskidums satur <0,01 % reakcijas masas: 5-hlor-2-metil-2H-
izotiazol-3-ons un

2-metil-2H-izotiazol-3-ons (3:1) [EK Nr: 611-341-5] (Adas jutiba
1, hroniskas izmainas Gdens vidé 3). Var izraisit alergisku adas
reakciju (H317). Kaitigs Gdens organismiem (H402). Kaitigs
Gdens organismiem, ar ilgstosam sekam (H412). Izvairities no
miglas/tvaiku ieelposanas(P261). Piesarnoto darba apgérbu
neiznest arpus darba telpam (P272). Izmantot aizsargcimdus/
aizsargdrébes/ acu aizsargus/ sejas aizsargus (P280). Ja rodas
adas iekaisums vai izsitumi: lGdziet mediku palidzibu. (P333+P313Novilkt
piesarnoto apgérbu un pirms atkartotas lietosanas izmazgat (P362+P364).
Saturs/konteiners jalikvidé saskana ar vieté&jiem noteikumiem (P501).

Bridindjums

Nelietojiet produktu péc deriguma termina beigam, kas noradits uz testa
iepakojuma vai komplekta kastites. Neparsniedziet atvérto sastavdalu
noraditos stabilitates periodus.

Nesajauciet sastavdalas no dazadiem testiem un partijam. Sastavdalas ir
vienreizlietojamas, tas atkartotiizmantot nedrikst.

Lai nodrosinatu pareizu testa veiksanu, testam nepieciesams aptuveni 150 pl
ekstrahéta parauga.

Neizmantojiet mértaustu, ja tas pirms lietosanas ir samircis, jo mitrums boja
mértaustu.

Neizmantojiet mértaustu, ja pirms testésanas rezultatu zona pamanat zilu
iekrasojumu.
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Neizmantojiet mértaustu, ja ir bojats ta aluminija folijas maisins vai maisina
aizdare. Neizmantojiet tamponu, ja ta iepakojums ir bojats.

Izmantojiet tikai komplekta ieklauto tamponu.

Nepareiza paraugu nemsanas un/vai testésanas procedira var izraisit kladainus
rezultatus.

levietojot mértaustu ekstrakcijas bufera mégenég, jaievéro piesardziba.
Mértausta augséjai dalai jablt sausai.

Janeparadas kontroles linija, tests ir nederigs, un tas ir jaatkarto, izmantojot
citu mértaustu.

Jatesta rezultatu skaidriinterpretét nav iesp&jams, testu ieteicams atkartot.

Nepieveérsiet uzmanibu linijam, kas paradas péc 5 minatém.

Visi biologiskie paraugi un materialijauzskata par potenciali bistamiem un
jalikvidé saskana ar vietéjo iestazu vadlinijam.

Temperatdra, kas ir augstaka vai zemaka par ieteicamo, var izraisit neprecizus
rezultatus.

Nopietna incidenta gadijuma zinojiet par to razotdjam vai ta parstavim un/vai
valstsiestadei.

TESTA EFEKTIVITATE

Analitiska jutiba

Actim PROM testa analitiska jutiba tika noteikta, novértéjot dazadu ieglto
paraugu IGFBP-1 koncentracijas tris dazadas Actim PROM testa partijas. Divi dazadi
operatori katrs interpretéja desmit testus, kas veikti katrai koncentracijai dazados
apgaismojuma apstaklos, kopa katram limenim veicot 60 noteik$anas proceddras.
Actim PROM testa robezvértiba ekstrahétaja parauga ir aptuveni 25 pg/L.

Mérijumu diapazons

Actim PROM mérijumu diapazons ekstrahétaja parauga ir aptuveni 25-200000 pg/L.

Analitiskais specifiskums
Analitisko specifiskumu (krustenisko reaktivitati) ekstrahéta katra proteina
parauga parbaudija ar cilvéka IGFBP proteiniem koncentracija no 10 lidz 5000 pg/l,
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izmantojot tris dazadas Actim PROM testa partijas. zmantojot cilvéka IGFBP-2,-3,
-4,-5un-6 olbaltumvielas, netika novérota krusteniska reaktivitate. Actim PROM
tests ir specifisks cilvéka proteinam IGFBP-1.

Atkartojamiba un reproducéjamiba

NolTka noteikt analizu precizitati (atkartojamibu) un precizitati (reproducéjamibu),
tika vertéts paraugu kopums, kas sastav no paraugiem ar dazadiem IGFBP-1
koncentracijas limeniem. Lai nodrosinatu atkartojamibu, paraugi tika testéti
atkartoti 10 reizes viena diend, izmantojot tris dazadas Actim PROM testa

partijas. Negativu un pozitivu paraugu atkartojamibas bija 100 %, bet parauga
materialu ar robezvértibas koncentraciju atkartojamiba bija 67 %. Lai nodrosinatu
atkartojamibu, Actim PROM testa pé&tijums tika veikts tris atseviskas vietas.

Testa operatori (n=9) katru limeni parbaudija piecas dazadas dienas, izmantojot
vienu Actim PROM testa partiju. Kopuma tika veikti 360 testi (120 testi katra

vietd), no kuriem 45 testi tika veikti katram parauga veidam. Actim PROM testa
visparéja reproducéjamibair 97 % (350/360), un starp testiem nav batisku atskiribu
(atkartojumus testéja viens operators), starp testiem (piecas dazadas dienas), starp
vietam (tris vietas) vai starp operatoriem (devini operatori).

Diagnostikas efektivitate
Actim PROM tests ir novértéts vairakos kliniskos pétijumos. 1. tabulair attélota
tipisku pétijumu izlase.

1TABULA
Jutiba Specifiskums Paredzama Paredzama
(%) (%) pozitiva negativa
vértiba vértiba
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 2004’ 97 97 97 97




Traucéjumu testésana

Uzmanieties, lai pirms parauga nemsanas ar tamponu nekam nepieskartos.
Nepiesarnojiet tamponu vai cervikovaginalo paraugu ar lubrikantiem vai
krémiem, jo tie var fiziski traucét parauga uzsuksanos uz tampona un/vai ietekmét
testa efektivitati. Liels mekonija daudzums, kas izraisa amnija Skidruma zalu
iekrasosanos, var traucét IGFBP-1 noteik$anu ar Actim PROM.

Ar Actim PROM testu tika parbauditas $adas vielas, apstakli un mikroorganismi, un
tika konstateéts, ka tie neietekmé Actim PROM testa efektivitati, parbaudot to 2.
tabula noraditas koncentracijas.

2.TABULA
Viela/Nosacijums/ Mikroorganisms Parbaudita
koncentracija

Pilnasinis 100 % v/v
Sperma 100 % tilp.
urins 100 % tilp.
pH3,5-8,5 neattiecas
Kirurgiskais lubrikants uz Gdens bazes (Aquasoniq 100, | 50 % svara
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Adai paredzéta el3 (Ceridal Lipolotion) 50 % tilp.
Pevaryl (aktiva viela: econatzol.nitras) 30 mg/ml
Gyno-Trosyd (tiokonazols) 20 mg/ml
Flagyl (metronidazols) 100 mg/ml
Canesten (klotrimazola) kapsula 40 mg/ml
Personalais lubrikants uz Gdens bazes (K-Y Jelly, Klick) 25%svara
Personalais lubrikants uz silikona bazes (Magic Glide) 3%svara
Bérnu ella (Natusan) 50 % tilp.
Bérnu puderis (Natusan) 50 % svara
Sievie$u dezodorants (Vagi-Gard) 50 % svara

Vaginala pléve (VCF skistosa, maksti attirosa pléve)
Vaginalais gels (Represh)

0.1 % svara
25%svara

Viela/Nosacijums/ Mikroorganisms

Dusas un vannas produkti (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily).

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

Parbaudita
koncentracija

0.1 % svara

11,2 *10° CFU/ml
8,6 10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
5,0%10°TCID,,

HSV-1 5,0*10°TCID,,
HSV-2 5,0%10°TCID,,
1IZSEKOJAMIBA

Actim PROM testam var izsekot lidz Behrings institdta PP12 (IGFBP-1) preparatam
307/323. Sis IGFBP-1 tika attirits no $kistosiem cilvéka dzimusas placentas vai
decidua ekstraktiem® nolUka sagatavot atsauces standartus kvantitativai ieksgjai
metodei IGFBP-11EMA, ko izmanto kalibrésana.

UTILIZACIJA
Likvidéjiet saturu saskana ar valsts un vieté&jiem tiesibu aktiem.

Arvisiem pacientu paraugiem un izmantotajiem tamponiem, mértaustiem un
ekstrakcijas bufera mégeném jarikojas un tie jalikvidé k3 potenciali infekciozi
materiali.

Actim PROM komplekta izmantotie materiali un to sastavdalas:

Papirs: lietosanas instrukcija.

Kartons: Komplekta kaste.

Plastmasa: testa iepakojuma maisins, ekstrakcijas bufera caurulite.

Vairaki (nav paredzéti otrreizéjai parstradei): neizmantots mértausts, neatvérta
ekstrakcijas bufera caurulite, tamponi, mértausta maisins.

Jareagentitiek izmantoti saskana ar pareizu laboratorijas praksi, pareizu darba
higiénu un lieto$anas noradijumiem, tiem nevajadzétu apdraudét veselibu.
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GEBRUIKSAANWIJZING

De cijfers en letters verwijzen naar de illustraties op de binnenzijde van de omslag.

STRUCTUUR VAN TESTSTRIP
[A] Testgedeelte [B] Resultaatgedeelte [C] Testlijn [D] Controlelijn [E]
Verwerkingsgebied

BEOOGD GEBRUIK

Actim® PROM-test is een visueel geinterpreteerde, handmatige kwalitatieve
immunochro-matografische sneltest voor de detectie van vruchtwater in
cervicovaginale afscheidingen tijdens de zwangerschap. Actim PROM detecteert
IGFBP-1 (Insulin-like growth factor-binding protein 1), een belangrijk eiwit in
vruchtwater en een marker van het vruchtwater in cervicovaginale afscheidingen.
De testis bedoeld voor professioneel gebruik in klinische laboratoria en bij Near
Patient Testing (NPT) om te helpen bij het diagnosticeren van ruptuur van de
foetale membranen (ROM) tijdens de zwangerschap wanneer ruptuur van foetale
membranen wordt vermoed. Uitsluitend voor in-vitrodiagnostisch gebruik.

ACHTERGROND

Premature ruptuur van foetale membranen (PROM) wordt gedefinieerd als een
ruptuur van foetale membranen vé6r het begin van de bevalling. PROM wordt in
verband gebracht met een verhoogd risico op intra-uteriene infectie en verhoogt
dus het risico op zowel maternale als perinatale morbiditeit en mortaliteit. Als de
vliezen breken v66r 37 weken zwangerschap, wordt dit preterm PROM (PPROM)
genoemd 1. PROM komt voor bij ongeveer 5-10% van alle zwangerschappen en
PPROM bijongeveer 1-3%. De behandeling van patiénten met PROM of PPROM
vereist een evaluatie van de relatieve risico’s van vroeggeboorte en verlenging
van de zwangerschap. De Actim PROM-test is bedoeld om de zorgverlener te
helpen bij het nemen van een geinformeerde beslissing over de behandeling van
de patiént.

De concentratie van IGFBP-1 in vruchtwater is 100-1.000 keer hoger dan die in
maternaal serum2. Spermavocht en urine bevatten geen meetbare hoeveelheid
IGFBP-1, en het is niet aanwezig in de cervicovaginale afscheidingen als de vliezen
intact zijn2. Na het breken van de foetale vliezen mengt vruchtwater met een hoge
concentratie IGFBP-1 zich met cervicovaginaal vocht2. Bij de Actim PROM-test
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wordt met een steriel polyester wattenstaafje een monster van cervicovaginaal
vocht afgenomen en wordt het monster in de extractiebuffer geéxtraheerd. De
aanwezigheid van IGFBP-1in het geéxtraheerde monster wordt gedetecteerd met
een teststrip.

PRINCIPE VAN DE TEST

De test is gebaseerd op immunochromatografie. De test betreft twee
monoklonale antistoffen voor menselijk IGFBP-1. De ene antistof worden
gebonden aan blauwe latex partikels (de detecterende antistof). De andere
antistof wordt geimmobiliseerd op een dragermembraan (de vangantistof), om
het geheelvan antigeen en latex-gelabelde antistof te onderscheppen en een
positief resultaat aan te geven. Wanneer het gedeelte van de teststrip dat wordt
ondergedompeld in een geéxtraheerd monster wordt geplaatst, absorbeert de
teststrip de vloeistof, die vervolgens omhoog begint te vloeien. Als het monster
IGFBP-1 bevat, bindt het aan de antistof die aan latex partikels is gebonden. De
partikels worden door de vloeistof meegevoerd en binden, als er IGFBP-1 aan de
partikels is gebonden, aan de vangantistof. Er verschijnt een blauwe lijn (testlijn)
in het resultaatgebied als de IGFBP-1-concentratie in het monster de afkapwaarde
van de test overschrijdt. Een blauwe controlelijn bevestigt dat de test correct is
uitgevoerd.

ONDERDELEN VAN DEKIT
Actim PROM-kit bevat 20 (cat. nr. 30832ETAC) of 10 testverpakkingen (cat. nr.
30831ETAC) met gebruiksaanwijzing.

De onderdelen voor het uitvoeren van één test zijn verpakt in een Actim PROM-
testpakket (cat. nr. 30821ETAC):

. 1 steriel polyester wattenstaafje voor monsterafname (EO).

. [BUF]1 buisje extractiebuffer (0,5 ml). Deze fosfaatgebufferde oplossing
bevat runderserumalbumine (BSA), proteaseremmers en conserveermiddelen
(zie de rubriek Waarschuwingen en voorzorgen).

« [DIP]1 teststrip in een afgesloten aluminiumfolie zakje met droogmiddel.
Materialen nodig, maar niet aanwezig: Timer
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Bewaar de testkit bij +2...+25 °C. Als elk onderdeel ongeopend wordt bewaard,
kan het worden gebruikt tot de vervaldatum die staat aangegeven op zowel de
testverpakking als de doos van de kit. De testkit en de testverpakkingen kunnen
ook 2 maanden bewaard worden bij+25...+430 °C, zolang de vervaldatum niet
overschreden wordt. Alle reagentia zijn klaar voor gebruik. Laat de reagentia op
kamertemperatuur komen voor gebruik, indien bewaard bij +2...+8 °C. Gebruik de
teststrips kort nadat ze uit het aluminiumfoliezakje zijn gehaald. Niet invriezen.

Lees voor het uitvoeren van een test de gebruiksaanwijzing van de test en volg
deze op.

MONSTERS VERZAMELEN EN EXTRAHEREN

Als de kitcomponenten gekoeld zijn bewaard, laat het aluminiumfoliezakje en

de extractiebuffer dan voor gebruik op kamertemperatuur komen (+15...425

°C). Het monster is een cervicovaginale afscheiding die wordt geéxtraheerd in

de bijgeleverde extractiebuffer. Een monster wordt verzameld met een steriel
polyester wattenstaafje (meegeleverd in de kit). Het monster moet worden
verzameld voordat het digitale onderzoek en/of de transvaginale echografie
wordt uitgevoerd. Zorg ervoor dat u niets aanraakt met het wattenstaafje voordat
uhet monster neemt.

. Scheid de schaamlippen en breng voorzichtig de punt van het wattenstaafje
in de vaginain de richting van de fornix posterior tot weerstand wordt
ondervonden. Het monster kan ook uit de fornix posterior worden
genomen tijdens een steriel speculumonderzoek. Het wattenstaafje moet
10-15 seconden in de posterior Fornix worden gehouden zodat het de
cervicovaginale afscheiding kan absorberen.

N

. Open de extractiebufferbuis en haal het monster onmiddellijk uit het
wattenstaafje door het wattenstaafje gedurende 10-15 seconden krachtig
in de extractiebuffer te zwenken. Druk het wattenstaafje tegen de wand
van de extractiebufferbuis om eventueel achtergebleven vloeistof van het
wattenstaafje te verwijderen. Voer het wattenstaafje na extractie af. LET OP!
Laat het wattenstaafje nietin het buisje zitten.

MONSTERS BEWAREN

De monsters moeten zo snel mogelijk na extractie worden getest, maarin geen
geval langer dan 4 uur bij +2...4+25 °C na extractie. Als een monster niet binnen deze
tijd kan worden getest, moet het worden ingevroren. De ingevroren monsters zijn
24 maanden stabiel (bij of onder-20°C). Na het ontdooien moeten de monsters
worden gemengd en getest zoals hieronder beschreven.

TESTPROCEDURE EN INTERPRETATIE VAN DE RESULTATEN

w
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Open het foliezakje met de teststrip door het te scheuren. Raak het gele
testgebied aan de onderkant van de teststrip niet aan. Op het bovenste
turquoise gedeelte van de teststrip kunnen merktekens staan. De teststrip
moet kort na verwijdering uit het foliezakje worden gebruikt. Plaats het gele
testgebied in het geéxtraheerde monster.

Houd de teststrip in het buisje totdat u de voorkant van de vloeistof in het
resultaatgebied ziet komen. Verwijder de teststrip uit de buffer en plaats
deze horizontaal op een schoon oppervlak.

Het resultaat kan als positief worden geinterpreteerd zodra er twee blauwe
lijnen zichtbaar worden in het resultaatgebied. Een negatief resultaat moet
worden afgelezen na 5 minuten. Let niet op lijnen die verschijnen na 5
minuten. Als er twee blauwe lijnen verschijnen, de testlijn en de controlelijn,
is het testresultaat positief (5A). Elke vage maar ononderbroken lijn moet

als positief worden geinterpreteerd. Als alleen de controlelijn verschijnt,

is het testresultaat negatief (5A). Als de controlelijn niet verschijnt, is het
testresultaat ongeldig (5B).

KWALITEITSCONTROLE

Regelmatig gebruik van Actim® PROM-controles (cat. nr. 30800ETAC) wordt
aanbevolen. Actim PROM-controlekits bevatten 3 gevriesdroogde controles
(een negatieve, een laag-positieve en een hoog-positieve controle) en één
reconstitutievloeistof. De controles worden afzonderlijk geleverd.

Raadpleeg de Actim PROM-controles gebruiksaanwijzing voor meer informatie en
instructies over het gebruik van de controles.

Kwaliteitscontroles moeten worden uitgevoerd volgens de toepasselijke nationale
of plaatselijke voorschriften of accreditatievereisten en de standaardprocedures
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voor kwaliteitscontroles van het laboratorium. Het wordt aanbevolen om ten
minste een controletest uit te voeren met een nieuwe partij reagens en een
nieuwe zending.

BEPERKINGEN VAN DE TEST
De testis alleen bedoeld voor in-vitro diagnostisch gebruik.

Alleen voor professioneel gebruik.

Er mag geen kwantitatieve interpretatie worden gemaakt op basis van de
testresultaten.

Als de foetale membranen meer dan 12 uur voordat het monster wordt
afgenomen zijn gebroken maar het lekken van vruchtwater is gestopt is
IGFBP-1 mogelijk afgebroken door proteasen in de vagina en kan de test een
negatief resultaat geven.

Een positieve uitslag van de Actim PROM-test detecteert weliswaar de
aanwezigheid van vruchtwater in het monster, maar lokaliseert niet de plaats
van de breuk.

Een negatief testresultaat is een indicatie van de huidige toestand en kan niet
worden gebruikt om de komende te voorspellen.

in het licht van andere klinische bevindingen.

WAARSCHUWINGEN EN VOORZORGSMAATREGELEN
Eet, drink of rook niet in de ruimte waar de kit en de monsters worden
gehanteerd.

Draag beschermende persoonlijke uitrusting tijdens het hanteren en uitvoeren
van een test. Was uw handen na het hanteren van het monster en de test.

De extractiebuffer bevat < 0,01 % reactiemassa van: 5-chloor-
2-methyl-2H-isothiazol-3-on en 2-methyl-2H-isothiazol-3-on
(3:1) [EC-nr: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic Chronic 3). Kan een
allergische huidreactie veroorzaken (H317). Schadelijk voorin
het water levende organismen (H402). Schadelijk voorin het
water levende organismen, met langdurige gevolgen (H412).

Waarschuwing
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Zoals bij alle diagnostische tests moeten de resultaten geinterpreteerd worden

.

.

Inademing van nevel/damp vermijden (P261).Verontreinigde werkkleding

mag de werkruimte niet verlaten (P272). Beschermende handschoenen/
beschermende kleding/oogbescherming/gelaatsbescherming dragen (P280).
Bij huidirritatie of uitslag: een arts raadplegen (P333+P313). Verontreinigde
kleding uittrekken en wassen alvorens deze opnieuw te gebruiken (P362+P364).
Inhoud/verpakking afvoeren volgens plaatselijke voorschriften (P501).

Gebruik het product niet na de vervaldatum die op de testverpakking of
kitdoos staat. Overschrijd de aangegeven stabiliteitsperioden voor geopende
onderdelen niet.

Meng de componenten van verschillende testen en lotnummers niet.
Onderdelen zijn wegwerponderdelen, niet opnieuw gebruiken.

Voor de testis ongeveer 150 pul geéxtraheerd monster nodig om de test goed
uit te voeren.

Gebruik geen teststrip die natis geworden voor gebruik, want vocht beschadigt
de teststrip.

Gebruik geen teststrip als u een blauwe kleur ziet in het resultaatgebied
voordat u de test uitvoert.

Gebruik de teststrip niet als het aluminiumfoliezakje of de verzegeling van het
zakje nietintactis. Gebruik het wattenstaafje niet als de verpakking beschadigd
is.

Gebruik alleen het wattenstaafje dat bij de kit wordt geleverd.

Een onjuiste bemonsterings- en/of testprocedure kan leiden tot foutieve
resultaten.

Wees voorzichtig bij het plaatsen van de teststrip in de extractiebufferbuis. Het
bovenste deel van de teststrip moet droog blijven.

Als de controlelijn niet verschijnt, is de test ongeldig en moet deze worden
herhaald met een andere teststrip.

Als het testresultaat niet duidelijk kan worden geinterpreteerd, wordt
aanbevolen de test te herhalen.

Let niet op lijnen die na 5 minuten verschijnen.



Alle biologische monsters en materialen moeten worden behandeld als
potentieel gevaarlijk en moeten worden afgevoerd volgens de richtlijnen van de
plaatselijke autoriteiten..

Temperaturen boven of onder de aanbevelingen kunnen onnauwkeurige
resultaten veroorzaken.

Ingevalvan een ernstig incident dient u dit te melden aan de fabrikant of zijn
vertegenwoordiger en/of de nationale autoriteit.

WERKING VAN DE TEST

Analytische gevoeligheid

De analytische gevoeligheid van de Actim PROM-test werd vastgesteld door
verschillende concentraties IGFBP-1in geéxtraheerde monsters op drie
verschillende partijen van de Actim PROM-test te evalueren. Twee verschillende
gebruikersinterpreteerden elk tien tests die werden uitgevoerd bij elke
concentratie onder verschillende lichtomstandigheden voor een totaal van 60
bepalingen per niveau. De afkapwaarde van de Actim PROM-test is ongeveer 25
pg/lin een geéxtraheerd monster.

Meetbereik
Het meetbereik van de Actim PROM is ongeveer 25-200000 pg/lin geéxtraheerd
monster.

Analytische specificiteit

De analytische specificiteit (kruisreactiviteit) werd getest met humane IGFBP
eiwitten bij concentraties variérend van 10-5000 pg/l van elk eiwit in geéxtraheerd
monster met behulp van drie verschillende partijen van de Actim PROM test. Er
werd geen kruisreactiviteit gezien met menselijke IGFBP-2,-3,-4,-5 en -6 eiwitten.
De Actim PROM-test is specifiek voor humaan IGFBP-1.

Herhaalbaarheid en reproduceerbaarheid

Een panelvan monsters bestaande uit monsters met verschillende IGFBP-1-
concentratieniveaus werd geévalueerd op intra- (herhaalbaarheid) eninter-
(reproduceerbaarheid) assayprecisie. Voor de herhaalbaarheid werden de
monsters getest met 10 herhalingen op dezelfde dag met drie verschillende lots
van de Actim PROM:-test. De herhaalbaarheid van negatieve en positieve monsters

was 100%, en de herhaalbaarheid van monsters met een grensconcentratie

was 67%. Voor de reproduceerbaarheid werd op drie verschillende locaties een
onderzoek uitgevoerd naar de Actim PROM-test. De gebruikers van de test (n=9)
testten elk niveau op vijf verschillende dagen met één lot van de Actim PROM-test.
In totaal werden 360 tests uitgevoerd (120 per locatie) met een totaal van 45 tests
per monstertype. De algemene reproduceerbaarheid van de Actim PROM-test is
97 % (350/360) zonder significante verschillen binnen runs (replicaten getest door
één gebruiker), tussen runs (vijf verschillende dagen), tussen locaties (drie locaties)
of tussen gebruikers (negen gebruikers).

Diagnostische werking
De Actim PROM-test is in verschillende klinische onderzoeken geévalueerd. Een
selectie van kenmerkende onderzoeken wordt weergegevenin Tabel 1.

TABEL 1
Gevoeligheid Specificiteit Positief Negatief
(%) (%) voorspellende voorspellende
waarde (PPV) waarde (NPV)
(%) (%)
Rutanen1996* 100 95 93 100
Ragosch 1996 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 97 97 97 97

Testen op interferentie

Zorg ervoor dat u niets aanraakt met het wattenstaafje voordat u het monster
neemt. Verontreinig het wattenstaafje of het cervicovaginale monster niet

met glijmiddelen of crémes, aangezien deze de absorptie van het monster op
het wattenstaafje fysiek kunnen verstoren en/of de testprestaties kunnen
beinvloeden. Grote hoeveelheden meconium die het vruchtwater groen kleuren,
kunnen interfereren (met de detectie van de IGFBP-1) in de Actim PROM-test.

De volgende stoffen, omstandigheden en micro-organismen werden getest met
de Actim PROM-test en bleken geeninvloed te hebben op de prestaties van de
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Actim PROM-test, wanneer ze werden getest in de concentraties die in tabel 2

worden weergegeven.

TABEL 2
Stof/omstandigheid/micro-organisme

Volbloed

Sperma

Urine

pH3,5-8,5

Chirurgisch glijmiddel op waterbasis (Aquasoniq 100,
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Huidolie (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (actief bestanddeel: econatzol.nitras)
Gyno-Trosyd (tioconazol)

Flagyl (metronidazol)

Canesten (clotrimazol) capsule

Glijmiddel op waterbasis (K-Y Jelly, Klick)

Glijmiddel op siliconenbasis (Magic Glide)

Babyolie (Natusan)

Babypoeder (Natusan)

Deodorant voor vrouwen (Vagi-Gard)

Vaginale film (VCF Oplosbare vaginale reinigingsfilm)
Vaginale gel (Represh)

Douche-en badproducten (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

HSV-1

HSV-2
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Geteste concentratie

100% v/v
100% v/v
100% v/v
N.v.t
50% w/v

50 % v/v
30mg/ml
20 mg/ml
100 mg/ml
40 mg/ml
25% w/v
3% w/v
50% v/v
50% w/v
50% w/v
0,1% w/v
25% w/v
0,1% w/v

11,2 10° CFU/ml
8,6 * 10¢ CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
5,0*10°TCID,,
5,0*10°TCID,,
5,0*10°TCID,,

TRACEERBAARHEID

De Actim PROM-test is traceerbaar naar het PP12 (IGFBP-1)-preparaat 307/323
van het Behrings Institut. Dit IGFBP-1 werd gezuiverd uit oplosbare extracten van
humane placenta of decidua® om referentiestandaarden te bereiden voor een
kwantitatieve interne methode, IGFBP-1 IEMA, die wordt gebruikt bij kalibratie.

AFVOER
Voer de inhoud af volgens de nationale en plaatselijke wetgeving.

Alle patiéntmonsters en gebruikte wattenstaafjes, teststrips en
extractiebufferbuisjes moeten worden gehanteerd en afgevoerd als mogelijk
besmettelijk materiaal.

Materialen die in de Actim PROM-kit en de onderdelen ervan worden gebruikt:
Papier: gebruiksaanwijzing.

Karton: Kitdoos.

Plastic: testzakje, extractiebufferbuis.

Diverse (niet recyclebaar): ongebruikte teststrip, ongeopende extractiebufferbuis,
wattenstaafjes, teststripzakje.

Bij gebruik volgens de goede laboratoriumpraktijken, goede arbeidshygiéne
en gebruiksaanwijzingen zouden de reagentia geen gevaar voor de gezondheid
mogen opleveren.



BRUKSANVISNING

Tall og bokstaver: Seiillustrasjoner painnsiden av omslaget.

TESTSTRIMMELENS STRUKTUR
[A] Dyppeomréade [B] Resultatomrade [C] Testlinje [D] Kontrollinje [E]
Héndteringsomrade

TILTENKT BRUK

Actim® PROM-testen er en visuelt tolket, manuell kvalitativ
immunokromatografisk hurtigtest for pavisning avamnionvaeske i cervikovaginale
sekreter under graviditet. Actim PROM paviser IGFBP-1 (insulinlignende
vekstfaktorbindende protein 1), som er et viktig protein i amnionvaeske og en
marker for amnionvasken i cervikovaginale sekreter. Testen er beregnet pa
profesjonell bruk i kliniske laboratorier og pasientnaer testing (NPT) som hjelp til

4 diagnostisere ruptur av fosterhinner (ROM) under graviditet ved mistanke om
ruptur av fosterhinner. Kun til in vitro-diagnostisk bruk.

BAKGRUNN

Prematur ruptur av fostermembraner (PROM) er definert som ruptur av
fostermembraner fer fadselsstart. PROM er forbundet med ekt risiko for
intrauterin infeksjon og gker dermed risikoen for bdde maternal og perinatal
morbiditet og mortalitet. Hvis brudd pa membraner oppstar far 37 ukers
svangerskap, blir det referert til som «preterm PROM» (PPROM)'. PROM
forekommerica. 5-10 % av alle svangerskap og PPROMi ca. 1-3 %. Behandling
av pasienter med PROM eller PPROM krever evaluering av den relative risikoen
for prematur fedsel og forlengelse av svangerskapet. Actim PROM-testen skal
hjelpe helsepersonell med a ta en informert beslutning om hvordan pasienten skal
handteres.

Konsentrasjonen av IGFBP-1iamnionvaske er 100-1000 ganger hgyere enn
imaternalt serum? Seminalvaeske og urin inneholder ikke en malbar mengde
IGFBP-1, og det er ikke til stede i cervikovaginale sekreter hvis membranene
erintakte® Etter ruptur av fostermembraner blandes amnionvaeske med hay
konsentrasjon av IGFBP-1 med cervikovaginale vasker? Ved Actim PROM-
testen tas en prove fra cervikovaginal vaeske med en steril polyesterpinne, og
preven ekstraheres til ekstraksjonsbufferen. Tilstedevaerelsen av IGFBP-1iden
ekstraherte praven pavises ved hjelp av en teststrimmel.

TESTPRINSIPP

Testen er basert pdimmunkromatografi. Den bruker to monoklonale antistoffer
mot human IGFBP-1. Det ene er bundet til bl latekspartikler (sporingsantistoffet).
Det andre erimmobilisert pd en baeremembran (det fangende antistoffet) for

4 fange komplekset av antigen og lateksmerket antistoff og angir et positivt
resultat. Nar teststrimmelens dyppeomrade plasseresien ekstrahert prove,
absorberer teststrimmelen vaeske som begynner & flyte opp i teststrimmelen.
Huvis preven inneholder IGFBP-1, bindes det til antistoffet som er bundet til
latekspartikler. Partiklene baeres av vaeskestremmen, og hvis IGFBP-1 er bundet
tildem, bindes de til det fangende antistoffet. En bla linje (testlinjen) vises i
resultatomradet hvis konsentrasjonen avIGFBP-11i preven overskrider testens
grenseverdi. En bld kontrollinje bekrefter at testen er korrekt utfart.

KOMPONENTER I SETTET

Actim PROM-settet inneholder 20 (kat. nr. 30832ETAC) eller 10 testpakker (kat. nr.
30831ETAC) med bruksanvisning.

Komponentene for a utfgre én test er pakket i én Actim PROM-testpakke (kat. nr.
30821ETAC):

« [swaB]1 steril polyesterpinne for pravetaking (EO).

[BUF]1 rgr med ekstraksjonsbuffer (0,5 ml). Denne fosfatbufrede
lgsningen inneholder bovint serumalbumin (BSA), proteasehemmere og
konserveringsmidler (se avsnittet Advarsler og forholdsregler).

« [DIP]1 teststrimmeli en forseglet aluminiumsfoliepose med tarkemiddel.
Materiale som trengs, men som ikke falger med: Tidtaker

OPPBEVARING

Testsettet skal oppbevares ved mellom +2 0g +25 °C. Nar de oppbevares udpnet,
kan hver komponent brukes frem til utlepsdatoen som er angitt p& bade
testpakken og esken med settet. Testsettet og testpakkene kan ogsa oppbevares
i2 maneder ved mellom +25 0g +30 °C, sd lenge utlgpsdatoen ikke overskrides.
Alle reagensene erklare til bruk. La reagensene nd romtemperatur fgr bruk hvis de
oppbevares ved mellom +2 0g +8 °C. Bruk teststrimlene kort tid etter at de er tatt
utav aluminiumsfolieposen. Skalikke fryses.
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Les og felg bruksanvisningen fer du utferer en test.

INNSAMLING OG EKSTRAKSJON AV PRGVER

Hvis komponentene i settet oppbevares i kjaleskap, skal du la
aluminiumsfolieposen og ekstraksjonsbufferen nd romtemperatur (+15 til +25 °C)
fer bruk. Prgven er et cervikovaginalt sekret som ekstraheres til den medfalgende
ekstraksjonsbufferen. Prgven tas med en steril polyesterpinne (medfalgeri
settet). Proven skal tas fer digital undersgkelse og/eller transvaginal ultralyd
utfgres. Pass pa & ikke bergre noe med pinnen fer praven tas.

-

. Skillkjgnnsleppene og far forsiktig tuppen av pinnen inn i skjeden mot bakre
fornix til motstand mates. Alternativt kan preven tas fra bakre fornix under
ensteril spekulumundersgkelse. Pinnen skal holdes i bakre fornix i 10-15
sekunder for d absorbere det cervikovaginale sekretet.

N

Apne ekstraksjonsbufferraret og ekstraher prgven umiddelbart fra pinnen ved
dvirvle pinnen kraftig i ekstraksjonsbufferen i 10-15 sekunder. Trykk pinnen
mot veggen av ekstraksjonsbufferrgret for a fjerne eventuell gjenvaerende
vaeske fra pinnen. Kast pinnen etter ekstraksjon. MERK! Ikke la pinnen ligge i
roret.

OPPBEVARING AV PRGVER

Provene skal testes s& snart som mulig etter ekstraksjon, men uansett ikke mer
enn 4 timer ved mellom +2 og +25 °C etter praveekstraksjon. Hvis en prove ikke
kan testesilgpet avdenne tiden, skal den fryses. De frosne prgvene er stabile i 24
maneder (ved eller under-20 °C). Etter tining skal prevene blandes og testes som
beskrevet nedenfor.

TESTPROSEDYRE OG TOLKNING AV RESULTATENE

3. Apnefolieposen som inneholder teststrimmelen, ved & rive den opp. Ikke
bergr det gule dyppeomradet pa den nedre delen av teststrimmelen.
Identifikasjonsmerker kan vaere trykt pa den gvre turkise delen av
teststrimmelen. Teststrimmelen ma brukes kort tid etter at den er tatt ut av
folieposen. Plasser det gule dyppeomradetiden ekstraherte prgven.

bl

Hold teststrimmelenirgret til du ser at vaskefronten kommerinn i
resultatomradet. Ta ut teststrimmelen fra bufferen og plasser den horisontalt
paenrenoverflate.
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5. Resultatet kan tolkes som positivt sa snart to bla linjer blir synlige i
resultatomradet. Negativt resultat skal leses etter 5 minutter. Ikke ta
hensyn til linjer som vises senere enn 5 minutter. Hvis to bla linjer,
testlinjen og kontrollinjen, vises, er testresultatet positivt (5A). En svak, men
sammenhengende linje skal tolkes som positiv. Hvis bare kontrollinjen vises,
er testresultatet negativt (5A). Hvis kontrollinjen ikke vises, er testresultatet
ugyldig (5B).

KVALITETSKONTROLL

Regelmessig bruk av Actim® PROM Controls (kat. nr. 30800ETAC) anbefales.
Actim PROM Controls-settet inkluderer 3 frysetgrkede kontroller (en negativ, en
lav positiv og en hay positiv kontroll) og en rekonstitueringslasning. Kontrollene
leveres separat.

Se bruksanvisningen for Actim PROM Controls for mer informasjon og
instruksjoner om hvordan du bruker kontrollene.

Kvalitetskontroll skal utferesihenhold til gjeldende nasjonale eller

lokale forskrifter eller akkrediteringskrav og laboratoriestandarder for
kvalitetskontrollprosedyrer. Det anbefales a utfare en kontrolltest minst med
hvert nytt reagensparti og forsendelse.

TESTENS BEGRENSNINGER
Testen er beregnet bare til in vitro-diagnostisk bruk.

.

Bare til profesjonell bruk.

Det skal ikke gjsres noen kvantitativ tolkning basert pa testresultatene.

Hvis ruptur av fostermembraner har oppstatt, men lekkasjen avamnionvaeske
har opphert mer enn 12 timer far prgven tas, kan IGFBP-1 ha blitt degradert av
proteaseriskjeden, og testen kan gi negativt resultat.

Et positivt Actim PROM-testresultat, selv om det paviser tilstedevarelsen av
amnionvaske i praven, lokaliserer ikke stedet for rupturen.

Et negativt testresultat er en indikasjon pa den naveerende tilstanden og kan
ikke brukes til & forutsi den fremtidige.

.

Som med alle diagnostiske tester ma resultatene tolkesilys av andre kliniske
funn.



ADVARSLER OG FORHOLDSREGLER
Ikke spis, drikk eller reyk i omradet der settet og prevene handteres.

Bruk personlig verneutstyr nar du handterer og utferer en test. Vask hendene
etter prgve- og testhandtering.

Ekstraksjonsbuffereninneholder < 0,01 % reaksjonsmasse av:
5-kloro-2-metyl-2H-isotiazol-3-one og 2-metyl-2H-isotiazol-
3-one (3:1) [EC-nr.: 611-341-5] (hudsens. 1, akvatisk kronisk 3).
Kan utlgse en allergisk hudreaksjon (H317). Skadelig for livi
vann (H402). Giftig, med langtidsvirkning, for livivann (H412).
Unngdinnanding av tdke/damp (P261). Tilselte arbeidsklaer
ma ikke fjernes fra arbeidsplassen (P272). Benytt eyevern/
vernehansker/verneklaer (P280). Ved hudirritasjon eller utslett: Sgk legehjelp
(P333+P313). Tilsalte kleer ma fjernes og vaskes far bruk (P362+P364). Innhold/
beholder leveresihenhold til lokale forskrifter (P501).

Produktet skal ikke brukes etter utlepsdatoen som er angitt pa testpakken eller
esken med settet. De angitte stabilitetsperiodene for 3pnede komponenter
skalikke overskrides.

Advarsel

Komponenter fra forskjellige tester og lotnumre skal ikke blandes.
Komponentene er tilengangsbruk og skal ikke gjenbrukes.

Testen krever omtrent 150 pl ekstrahert prave for a sikre riktig utferelse av
testen.

Ikke bruk en teststrimmel som har blitt vat fgr bruk, da fuktighet skader
teststrimmelen.

Teststrimmelen skal ikke brukes hvis en bla farge er synlig i resultatomradet fer
testing.

Teststrimmelen skal ikke brukes hvis aluminiumsfolieposen eller forseglingen
pa posen ikke erintakt. Pinnen skal ikke brukes hvis pakken er skadet.

Bruk bare pinnen som fglger med settet.

Feil prevetaking og/eller testprosedyre kan fgre til feil resultater.

Veer forsiktig nar du plasserer teststrimmelen i ekstraksjonsbufferrgret. Den
ovre delen av teststrimmelen mé holdes torr.

Hvis kontrollinjen ikke vises, er testen ugyldig og skal gjentas med en annen
teststrimmel.

Hvis testresultatet ikke kan tolkes klart, anbefales det at testen gjentas.

Ikke ta hensyn til linjer som vises etter 5 minutter.

Alle biologiske prgver og materialer ma behandles som potensielt farlige og
kastesisamsvar med lokale forskrifter.

Temperaturer over eller under anbefalingene kan fare til ungyaktige resultater.

Alvorlige hendelser skal rapporteres til produsenten eller dennes representant
og/eller nasjonal myndighet.

TESTENS YTELSE

Analytisk falsomhet

|Den analytiske falsomheten til Actim PROM-testen ble identifisert ved a evaluere
forskjellige konsentrasjoner avIGFBP-1i ekstraherte prever pa tre forskjellige
loter av Actim PROM-testen. To forskjellige operatarer tolket hver ti tester kjart
ved hver konsentrasjon under forskjellige lysforhold for totalt 60 bestemmelser
per niva. Grenseverdien for Actim PROM-testen er omtrent 25 pg/liekstrahert
prove.

Maleomrade
Maleomradet for Actim PROM er omtrent 25-200 000 pg/li ekstrahert prove.

Analytisk spesifisitet

Analytisk spesifisitet (kryssreaktivitet) ble testet med humane IGFBP-proteiner i
konsentrasjoner fra 10-5000 pg/l av hvert protein i ekstrahert prgve ved a bruke
tre forskjellige loter av Actim PROM-testen. Det ble ikke sett kryssreaktivitet
ved bruk av humane IGFBP-2-, -3-, -4-, -5- 0g -6-proteiner. Actim PROM-testen er
spesifikk for human IGFBP-1.

Repeterbarhet og reproduserbarhet

Et panel med prgver med forskjellige IGFBP-1-konsentrasjonsnivéer ble evaluert
forintra- (repeterbarhet) og inter- (reproduserbarhet) analysepresisjon. For
repeterbarhet ble pravene testet med 10 replikater i lapet av samme dag ved bruk
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av tre forskjellige loter av Actim PROM-testen. Repeterbarheten for negative

og positive prgver var 100 %, og repeterbarheten for prever med grenseverdier
var 67 %. For reproduserbarhet ble en studie av Actim PROM-testen utfert pa tre
separate steder. Testoperaterer (n = 9) testet hvert niva pa fem forskjellige dager
ved & bruke ett parti av Actim PROM-testen. Totalt ble det utfert 360 tester (120
per sted) med totalt 45 tester per prgvetype. Den generelle reproduserbarheten
til Actim PROM-testen er 97 % (350/360) uten signifikante forskjellerinnen
kjeringer (replikater testet av én operater), mellom kjgringer (fem forskjellige
dager), mellom steder (tre steder) eller mellom operaterer (ni operatgrer).

Diagnostisk ytelse
Actim PROM-testen har blitt evaluert i flere kliniske studier. Et utvalg av typiske
studier ervistitabell 1.

TABELL1
Folsomhet Spesifisitet  Positiv Negativ
(%) (%) prediktiv prediktiv
verdi verdi
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996 100 95 93 100
Ragosch 1996 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Interferenstesting
Pass pa at du ikke bergrer noe med pinnen fgr du tar preven. Pinnen og den
cervikovaginale preven ma ikke kontamineres med glidemidler eller kremer, da de

fysisk kan forstyrre absorpsjonen av praven pa pinnen og/eller pavirke testytelsen.

Store mengder av mekonium som farger amnionvaesken grenn, kan forstyrre
(pavisningen av IGFBP-1) i Actim PROM-testen.

Fglgende stoffer, tilstander og mikroorganismer ble testet med Actim PROM-
testen og ble funnet a ikke pavirke ytelsen til Actim PROM-testen, nar de ble testet
ved konsentrasjonene vist i tabell 2.
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TABELL2
Stoff/Tilstand/Mikroorganisme

Fullblod

Saed

Urin

pH3,5-8,5

Kirurgisk glidemiddel, vannbasert (Aquasoniqg 100,
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Hudolje (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (virkestoff: ekonatzol.nitras)

Gyno-Trosyd (tiokonazol)

Flagyl (metronidazol)

Canesten (klotrimazol), kapsel

Personlig glidemiddel, vannbasert (K-Y Jelly, Klick)
Personlig glidemiddel, silikonbasert (Magic Glide)
Babyolje (Natusan)

Babypudder (Natusan)

Deodorant for kvinner (Vagi-Gard)

Vaginalfilm (VCF Dissolving Vaginal Cleansing Film)
Vaginalgel (Represh)

Dusj- og badeprodukter (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

HSV-1

HSV-2

Testet
konsentrasjon
100 % v/v

100 % v/v

100 % v/v

a3

50 % w/v

50 % v/v
30mg/ml
20 mg/ml
100 mg/ml
40 mg/ml
25%w/v
3%w/v
50 % v/v
50 % w/v
50 % w/v
0,1% w/v
25% w/v
0,1 % w/v

11,2 *10° CFU/ml
8,6*10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
5,0*10°TCID,,
5,0*10°TCID,,
5,0%10°TCID,,



SPORBARHET

Actim PROM-testen kan spores til Behrings Instituts PP12 (IGFBP-1)-preparat
307/323.Denne IGFBP-1 ble renset fra lgselige ekstrakter av human morkake eller
decidua® for & utarbeide referansestandarder for en kvantitativ intern metode,
IGFBP-11EMA, som brukes i kalibrering.

AVHENDING
Innholdet skal avhendes i henhold til nasjonale og lokale lover.

Alle pasientprgver og brukte pinner, teststrimler og ekstraksjonsbufferrer skal
handteres og kastes som potensielt smittefarlig materiale.

Materialer brukt i Actim PROM-settet og komponentene:
Papir: bruksanvisning.

Papp: esken til settet.

Plast: testpakkepose, ekstraksjonsbufferrar.

Flere (skal ikke resirkuleres): ubrukt teststrimmel, udpnet ekstraksjonsbufferrer,
pinner, teststrimmelpose.

Nar de brukes i samsvar med god laboratoriepraksis, god yrkeshygiene og
bruksanvisning, skal reagensene ikke utgjgre noen helsefare.

INSTRUKCJA UZYTKOWANIA

Cyfryilitery odnosza sie doilustracji na oktadce wewnetrznej.

STRUKTURA PASKA TESTOWEGO
[A] Obszar absorpcji [B] Obszar wyniku [C] Linia testowa [D] Linia kontrolna
[E] Obszar obstugi

PRZEZNACZENIE

Test Actim® PROM to intepretowany wizualnie szybki test
immunochromatograficzny do przeprowadzenia manualnego, ktéry pozwala na
Jjakosciowe wykrycie ptynu owodniowego w wydzielinie szyjkowo-pochwowej
podczas cigzy. Test Actim PROM wykrywa obecno$¢ biatka IGFBP-1 (biatka
wigzacego insulinopodobny czynnik wzrostu typu 1), ktére jest gtéownym
biatkiem wystepujacym w ptynie owodniowym oraz markerem obecnosci ptynu
owodniowego w wydzielinie szyjkowo-pochwowej. Test jest przeznaczony do
profesjonalnego uzytku w laboratoriach klinicznych i placéwkach wykonujgcych
badania przytézkowe do diagnostyki pekniecia bton ptodowych podczas cigzy w
przypadku podejrzenia pekniecia bton ptodowych.. Do stosowania wytacznie w
diagnostyce in vitro.

INFORMACJE PODSTAWOWE

Przedwczesne peknigcie bton ptodowych (ang. premature rupture of fetal
membranes, PROM) definiuje sie jako pekniecie bton ptodowych przed
rozpoczeciem porodu. Wystapienie PROM wigze sie ze zwiekszonym ryzykiem
zakazenia wewnatrzmacicznego, a tym samym zwieksza ryzyko powiktan oraz
$miertelnosci zaréwno matczynych, jak i okotoporodowych. Jesli do pekniecia
bton dojdzie przed 37. tygodniem cigzy, méwi sie o przedwczesnym peknieciu
bton przed terminem (ang. preterm premature rupture of fetal membranes,
PPROM)' .PROM wystepuje u okoto 5-10% wszystkich cigz, a PPROM u okoto
1-3%. Postepowanie w przypadku PROM lub PPROM wymaga dokonania oceny
wzglednego ryzyka przedwczesnego porodu oraz wzglednego ryzyka wydtuzenia
cigzy. Test Actim PROM ma poméc pracownikowi ochrony zdrowia w podjeciu
Swiadomej decyzji dotyczacej sposobu postepowania z pacjentka.

Stezenie biatka IGFBP-1 w ptynie owodniowym jest 100-1000 razy wyzsze nizw
surowicy matki?. Nasienie oraz mocz nie zawierajq biatka IGFBP-1 w mierzalnej

PL 79



ilosci i nie wystepuje ono w wydzielinie szyjkowo-pochwowej, jesli btony sg
nienaruszone?. Po peknieciu bton ptodowych ptyn owodniowy o wysokim stezeniu
biatka IGFBP-1 miesza sie z ptynami szyjkowo-pochwowymi?. W tescie Actim
PROM prébke ptynu szyjkowo-pochwowego pobiera sie przy uzyciu sterylnej
poliestrowej wymazéwki, a pobrana w ten sposdb probka zostaje wyekstrahowana
w buforze ekstrakcyjnym. Obecno$¢ biatka IGFBP-1 w wyekstrahowanej probce
jestwykrywana przy uzyciu paska testowego.

ZASADA DZIALANIATESTU

Test opiera sie naimmunochromatografii. W tescie wykorzystywane sq dwa
przeciwciata monoklonalne przeciwko ludzkiemu biatku IGFBP-1. Jedno zwigzane
jest czasteczkami niebieskiego lateksu (przeciwciato wykrywajace). Drugie

jest unieruchomione na membranie no$nikowej (przeciwciato wychwytujace),

aby wychwyci¢ kompleks antygenu oraz przeciwciata znakowanego lateksem
iwykazac dodatni wynik. Kiedy obszar absorpcji paska zostaje zanurzony w
wyekstrahowanej probce, dochodzi do wchtaniania ptynu, ktéry zaczyna przenikac
ku gérze paska testowego. Jesli probka zawiera biatko IGFBP-1, wigze sie ono z
przeciwciatem zwigzanym z czgsteczkami lateksu. Czasteczkisq przenoszone
przez przeptyw cieczy i, jesli biatko IGFBP-1 zwiaze sie z nimi, wigzg sie one z
przeciwciatem wychwytujacym. Jesli stezenie biatka IGFBP-1 w prébce przekracza
warto$¢ odciecia testu, niebieska linia (linia testowa) pojawi sie w obszarze wyniku.
Niebieska linia kontrola potwierdza pomyslne zakorczenie testu.

ELEMENTY ZESTAWU

Zestaw Actim PROM zawiera 20 (nr kat. 30832ETAC) lub 10 zapakowanych
oddzielnie testéw (nr kat. 30831ETAC) zinstrukcja uzytkowania.
Elementy potrzebne do wykonania jednego testu znajdujg sie w jednym
opakowaniu z testem Actim PROM (nr kat. 30821ETAC):

+ [swaB]1 sterylna poliestrowa wymazéwka do pobrania prébki (EO).

. [BUF]1 probéwka z buforem ekstrakcyjnym (0,5 ml). Ten roztwor
buforowany fosforanami zawiera albumine surowicy bydlecej (BSA),
inhibitory proteaz oraz srodki konserwujace (patrz punkt, Ostrzezenia i srodki
ostroznosci”).
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. 1 pasek testowy w szczelnie zamknigtej foliowej torebce aluminiowej ze
$rodkiem pochtaniajacym wilgo¢.

Potrzebne materiaty niedotaczone do zestawu: Minutnik

PRZECHOWYWANIE

Zestaw nalezy przechowywac w temperaturze od 2 do 25°C. Kazdy element
zestawu, ktory byt przechowywany nieotwarty, moze by¢ wykorzystany do uptywu
daty waznosci oznaczonej zaréwno na opakowaniu z testem, jak i na pudetku z
zestawem. Zestaw testowy oraz opakowania z testami moga by¢ przechowywane
przez 2 miesigce w temperaturze od 25 do 30°C pod warunkiem, ze nie przekracza
sie daty waznosci. Wszystkie odczynniki sg gotowe do uzycia. Przed uzyciem
odczynniki powinny osiggna¢ temperature pokojowa, jesli byty przechowywane

w temperaturze od 2 do 8°C. Paskéw testowych nalezy uzy¢ wkrétce poich
wyciggnieciu z torebki aluminiowej. Nie zamrazac.

Przed wykonaniem testu nalezy przeczytac instrukcje uzytkowania i stosowac sie
do niej.

POBRANIE | EKSTRAKCJA PROBKI

Jesli elementy zestawu sg przechowywane w lodéwce, przed uzyciem nalezy

poczekac, az aluminiowa torebka foliowa oraz bufor ekstrakcyjny osiagna

temperature pokojowa (od 15 do 25°C). Prébke stanowi wydzielina szyjkowo-
pochwowa ekstrahowana w dostarczonym buforze ekstrakcyjnym. Prébka
pobieranajest przy uzyciu sterylnej poliestrowej wymazéwki (dostarczonej

w zestawie). Probka powinna zostaé pobrana przed wykonaniem badania

palpacyjnego i/lub badania ultrasonograficznego przezpochwowego. Nalezy

uwazac, aby nie dotknaé niczego wymazéwka przed pobraniem prébki.

1. Nalezy rozdzieli¢ wargi sromowe i delikatnie wprowadza¢ koncéwke
wymazéwki do pochwy w kierunku tylnego sklepienia az do napotkania oporu.
Préobke mozna réwniez pobrac z tylnego sklepienia pochwy podczas badania
z uzyciem sterylnego wziernika. Wymazowke nalezy trzymac w tylnym
sklepieniu pochwy przez 10-15 sekund, aby umozliwi¢ wchtoniecie wydzieliny
szyjkowo-pochwowej.

[ad

Otworzy¢ probéwke z buforem ekstrakcyjnym i niezwtocznie wyekstrahowad
pobrana probke z wymazéwki, wykonujac energicznie okrezne ruchy
wymazdéwka w buforze ekstrakcyjnym przez 10-15 sekund. Docisng¢



wymazéwke do $cianki probéwki z buforem ekstrakcyjnym, aby usunaé
pozostaty ptyn zwymazdéwki. Po wykonanej ekstrakcji nalezy wyrzuci¢
wymazéwke. UWAGA! Nie zostawia¢ wymazéwki w probowce.

PRZECHOWYWANIE PROBKI

Prébki powinny zostac zbadane jak najszybciej po zakornczonej ekstrakgji,

ale mozna je przechowywac w temperaturze od 2 do 25°C po ekstrakgji przy
bezwzglednym zachowaniu maksymalnego czasu przechowywania wynoszacego
4 godziny. Jesli probka nie mozna zostac przebadana w ciggu tego czasu, nalezy ja
zamrozi¢. Zamrozone probki sg stabilne przez 24 miesigce (w temperaturze -20°C
lub nizszej). Po rozmrozeniu prébki nalezy wymieszac i przeprowadzic test zgodnie
Z powyzszym opisem.

PROCEDURA TESTU | INTERPRETACJA WYNIKOW

3. Otworzy¢ torebke foliowgq zawierajaca pasek testowy, rozrywajacja. Nie
dotykac z6ttego obszaru absorpcji znajdujgcego sie w dolnej czesci paska
testowego. Znakiidentyfikacyjne moga by¢ zapisane na gérnej turkusowej
czesci paska testowego. Paska testowego nalezy uzy¢ wkrétce po jego
wyciagnieciu z foliowej torebki. Umiesci¢ zétty obszar absorpcyjny w
wyekstrahowanej prébce.

»

Trzymac pasek testowy w probéwce do u, az ciecz przeniknie do
obszaru wyniku. Wyja¢ pasek testowy z buforu i potozyé poziomo na czystej
powierzchni.

[

. Wynik mozna zinterpretowac jako dodatni, gdy w obszarze testowym pojawia
sie dwie niebieskie linie. Wynik ujemny powinien zosta¢ odczytany po 5
minutach. Nie nalezy bra¢ pod uwage zadnych linii, ktore pojawia sie pézniej
niz po 5 minutach. Jesli pojawia sie dwie niebieskie linie, linia testowa oraz
linia kontrolna, wynik testu jest dodatni (SA). Niewyrazna, ale ciagta linie
nalezy interpretowac jako wynik dodatni. Jesli pojawi sie wytacznie linia
kontrolna, wynik testu jest ujemny (5A). Jesli linia kontrolna nie pojawi sig,
test jest niewazny (5B).

KONTROLA JAKOSCI
Zaleca sie regularne uzywanie zestawu kontrolnego Actim® PROM Controls (nr
kat. 30800ETAC). Zestaw kontrolny Actim PROM Controls zawiera 3 liofilizowane

kontrole (ujemng, stabo dodatnig i silnie dodatnia) oraz jeden roztwér do
rekonstytucji. Kontrole s dostarczane osobno.

Aby uzyskac dalsze informacje i instrukcje na temat korzystania z kontroli, nalezy
zapoznad sie zinstrukcjq uzytkowania dotaczong do zestawu kontrolnego Actim
PROM Controls.

Kontrole jakosci nalezy przeprowadzac zgodnie z obowiazujacymi przepisami
krajowymi lub lokalnymi lub wymogami akredytacyjnymiistandardowymi
procedurami kontrolijako$ci danego laboratorium. Zaleca sie wykonanie testu
kontrolnego przynajmniej przed uzyciem nowej partii odczynnikdw oraz po
otrzymaniu nowej przesytki.

OGRANICZENIA TESTU

Test jest przeznaczony wytacznie do stosowania w diagnostyce in vitro.
Wytacznie do uzytku spegjalistycznego.
Na podstawie wynikéw testu nie nalezy dokonywac interpretagji ilosciowej.

Jeslidoszto do peknigcia bton ptodowych, ale odptywanie ptynu
owodniowego ustato wiecej niz 12 godzin przed pobraniem prébki, biatko
IGFBP-1 mogto zostac roztozone przez proteazy obecne w pochwie i wynik testu
moze by¢ ujemny.

Dodatni wynik testu Actim PROM, mimo iz stwierdza obecnos¢ ptynu
owodniowego w prébce, nie pozwala na lokalizacje miejsca peknigcia.

Ujemny wynik testu jest odzwierciedleniem obecnego stanu i nie mozna najego
podstawie przewidzie¢ przysztego stanu.

Podobnie jak w przypadku wszystkich testéw diagnostycznych wyniki musza
by¢interpretowane w $wietle innych wynikéw klinicznych.

OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI

Nie nalezy jes¢, pi¢ ani pali¢ tytoniu w miejscu, gdzie uzywa sie zestawu i probek.

Nalezy nosi¢ srodki ochrony osobistej podczas obstugiwania i wykonywania
testu. Po kontakcie z probka i testem nalezy umyé rece.

Bufor ekstrakcyjny zawiera <0,01% masy reakcyjnej: 5-chloro-2-metylo-
2H-izotiazol-3-onu i 2-metylo-2H-izotiazol-3-onu (w stosunku 3:1) [nr WE:
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611-341-5] (dziatanie uczulajace na skore — klasa zagrozenia:

1, stwarzajace zagrozenie dla $rodowiska wodnego —klasa
zagrozenia: 3). Moze powodowac¢ reakcje alergiczng skéry
(H317). Dziata szkodliwie na organizmy wodne (H402). Dziata
szkodliwie na organizmy wodne, powodujgc dtugotrwate skutki
(H412). Unika¢ wdychania mgty/par (P261). Zanieczyszczonej
odziezy ochronnej nie wynosi¢ poza miejsce pracy (P272).
Stosowac rekawice ochronne/ odziez ochronng/ ochrone oczu /ochrone twarzy
(P280). W przypadku wystapienia podraznienia skory lub wysypki: Zasiegnaé
porady/zgtosi¢ sie pod opieke lekarza. (P333 + P313) Zanieczyszczong odziez
zdja¢iwyprac przed ponownym uzyciem. (P362 + P364) Zawarto$¢/pojemnik
usuwac zgodnie z lokalnymi przepisami (P501).

Ostrzezenie

Nie nalezy stosowac produktu po uptywie daty waznosci oznaczonej na
opakowaniu testu lub na pudetku z zestawem. Nie nalezy przekracza¢ podanych
okreséw stabilnosci dla otwartych elementéw.

Nie mieszac sktadnikéw z réznych testdw i z réznymi numerami serii. Sktadniki sq
przeznaczone do jednorazowego uzycia. Nie uzywac ponownie.

Woykonanie testu wymaga uzycia okoto 150 pl wyekstrahowanej prébki, aby
zapewnic skuteczno$¢ testu.

Nie uzywac paska testowego, ktéry zamokt przed uzyciem, poniewaz wilgoé
powoduje uszkodzenie paska.

Nie uzywac¢ paska testowego w razie zauwazenia niebieskiego zabarwienia w
polu wyniku przed wykonaniem testu.

Nie uzywac paska testowego, jesli torebka z folii aluminiowej lub szczelne
zamkniecie torebki zostaty naruszone. Nie uzywa¢ wymazoéwki, jesli opakowanie
jestuszkodzone.

Uzywac wytacznie wymazowki dotgczonej do zestawu.

Niewtasciwe pobieranie probek i/lub nieprawidtowa procedura wykonania testu
moga prowadzi¢ do fatszywych wynikéw.

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ podczas umieszczania paska testowego w
probéwce z buforem ekstrakcyjnym. Gérna czes$¢ paska testowego musi
pozostacsucha.
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Jeslinie pojawia sie linia kontrolna, test jest niewazny i nalezy go powtérzy¢,
uzywajacinnego paska testowego.

Jeslinie mozna jednoznacznie zinterpretowac wyniku testu, zaleca sie jego
powtérzenie.

.

Nie nalezy zwracac¢ uwagi na zadne linie pojawiajace sie po uptywie 5 minut.

Wszystkie probkii materiaty biologiczne nalezy traktowac jako potencjalnie
stanowigce zagrozenie i utylizowac zgodnie z wytycznymi lokalnych wtadz.

Temperatury wyzsze lub nizsze niz zalecane moga spowodowac niedoktadne
wyniki.

W przypadku wystapienia powaznego incydentu nalezy zgtosic to producentowi
lubjego przedstawicielowi i/lub krajowym wtadzom.

DZIALANIE TESTU

Czutosc analityczna

Czutosé¢ analityczna testu Actim PROM okreslono na podstawie oceny réznych
stezen biatka IGFBP-1 w wyekstrahowanych prébkach w trzech réznych seriach
testu Actim PROM. Dwdch réznych uzytkownikéw interpretowato serie po dziesiec
testéw przy kazdym stezeniu w réznych warunkach oéwietlenia, co daje tacznie 60
oznaczen na dany poziom. Wartos¢ graniczna testu Actim PROM wynosi okoto 25
pg/lwwyekstrahowanej prébce.

Zakres pomiarowy
Zakres pomiarowy testu Actim PROM wynosi okoto 25-200 000 pg/lw
wyekstrahowanej probce.

Swoisto$¢ analityczna

Swoisto$¢ analityczng (reaktywnosé krzyzowa) oceniano z zastosowaniem
ludzkich biatek IGFBP w stezeniach mieszczacych sie w przedziale od 10 do 5000
pg/ldlakazdego biatka w wyekstrahowanej prébce, uzywajac trzech réznych serii
testu Actim PROM. Nie zaobserwowano reaktywnosci krzyzowej w przypadku
zastosowania ludzkich biatek IGFBP-2, -3, -4, -5 oraz -6. Test Actim PROM wykazuje
swoistos¢ wobec ludzkiego biatka IGFBP-1.



Powtarzalno$¢ i odtwarzalnosé

Oceniano zestaw probek zawierajacy probki o réznych stezeniach biatka IGFBP-1
pod katem precyzji wewnatrztestowej (powtarzalnosci) i miedzytestowej
(odtwarzalnosci). W przypadku oceny powtarzalnosci probki badanow 10
powtérzeniach tego samego dnia przy uzyciu trzech réznych serii testu

Actim PROM. Powtarzalno$¢ probek ujemnych i dodatnich wyniosta 100%, a
powtarzalnosé¢ probek przy stezeniu granicznym wyniosta 67%. W przypadku
oceny odtwarzalnosci przeprowadzono badanie testu Actim PROM w trzech
odrebnych osrodkach. Uzytkownicy testu (n = 9) zbadali kazdy poziom podczas
pieciu réznych dni przy uzyciu jednej serii testu Actim PROM. Wykonano tacznie
360 testéw (po 120 w kazdym osrodku), czyli w sumie po 45 testéw na kazdy rodzaj
prébki. Catkowita odtwarzalno$¢ testu Actim PROM wynosi 97% (350/360), przy
czym nie stwierdzono istotnych réznic w obrebie serii testéw (powtoérzenia badane
przezjednego uzytkownika), miedzy seriami testéw (piec réznych dni), miedzy
os$rodkami (trzy osrodki) ani miedzy uzytkownikami (dziewieciu uzytkownikéw).

Skuteczno$é diagnostyczna
Test Actim PROM oceniano w kilku badaniach klinicznych. Wybér typowych badan
przedstawiono w tabeli 1.

TABELA 1
Czutosc Swoistosé Wartosé Wartosé
(%) (%) predykcyjna predykcyjna
dodatnia ujemna
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998° 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Badanie wptywu czynnikéw zaktocajacych

Nalezy starac sie niczego nie dotyka¢ wymazdéwka przed pobraniem prébki. Nie
nalezy zanieczyszcza¢ wymazéwki ani probki wydzieliny szyjkowo-pochwowej
$rodkami zwilzajacymi ani kremami, poniewaz moga one fizycznie zaktoci¢

wchtanianie prébki do wymazdéwkii/lub wptynaé na dziatanie testu. Duze ilosci
smétki, ktére zabarwiajg ptyn owodniowy na zielono, mogg zaktécac wykrywanie

biatka IGFBP-1 w tescie Actim PROM.

Oceniano wymienione nizej substancje, warunkii mikroorganizmy z testem Actim
PROM i nie wykazano ich wptywu na dziatanie testu Actim PROM przy stezeniach

przedstawionych w tabeli 2.
TABELA 2.

Substancja / Warunek / Mikroorganizm

Krew petna
Nasienie
Mocz
pH3,5-8,5

Lubrykant chirurgiczny na bazie wody (Aquasoniq

100, Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
Olejek do skéry (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (substancja czynna: azotan ekonazolu)
Gyno-Trosyd (tiokonazol)

Flagyl (metronidazol)

Canesten (klotrimazol) w kapsutkach
Nawilzajacy zel intymny na bazie wody

(K-Y Jelly, Klick)

Nawilzajqcy zel intymny na bazie silikonu
(MagicGlide)

Oliwka dla dzieci (Natusan)

Zasypka dla dzieci (Natusan)
Dezodorantintymny dla kobiet (Vagi-Gard)
Ptatki dopochwowe (VCF Dissolving Vaginal
Cleansing Film)

Zeldopochwowy (Represh)

Badane stezenie

100% objetosciowe

100% objetosciowe

100% objetosciowe

Nie dotyczy

50% wagowo-objetosciowe

50 % objetosciowe
30mg/ml

20 mg/ml

100 mg/ml

40 mg/ml

25% wagowo-objetosciowe

3% wagowo-objetosciowe

50% objetosciowe

50% wagowo-objetosciowe
50% wagowo-objetosciowe
0,1% wagowo-objetosciowe

25% wagowo-objetosciowe
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Substancja / Warunek / Mikroorgani: Badane stezenie
Produkty do mycia pod prysznicem i do kapieli
(Rexona, Dove, Palmolive, Adidas, Daily)
Candida albicans

Gardnerella vaginalis

0,1% wagowo-objetosciowe

11,2 x 10° CFU/ml
8,6 x 10° CFU/ml

Neisseria gonorrhea 10,6 x 10® CFU/ml
Chlamydia trachomatis 5,0x10°TCID,,
HSV-1 5,0 10°TCID,
HSV-2 5,0% 10° TCID,

IDENTYFIKOWALNOSC

Test Actim PROM jest identyfikowalny z preparatem PP12 (IGFBP-1) serii 307/323
Instytutu Behringa. To biatko IGFBP-1 zostato oczyszczone z rozpuszczalnych
ekstraktéw ludzkiego dojrzatego tozyska lub doczesnej® w celu sporzadzenia
wzorcéw odniesienia dla wewnetrznej metody oznaczer ilosciowych, IGFBP-1
IEMA, ktéra jest stosowana w kalibragji.

UTYLIZACJA
Zawartos¢ nalezy zutylizowac zgodnie z krajowymi i lokalnymi przepisami prawa.

Wszystkie probki pobrane od pacjentek i zuzyte wymazéwki, paski testowe oraz
proboéwki z buforem ekstrakcyjnym nalezy traktowac i utylizowaé jako potencjalny
materiatzakazny.

Materiaty uzyte w zestawie Actim PROM oraz jego sktadniki:

Papier: instrukcja uzytkowania.

Tektura: pudetko na zestaw.

Tworzywo sztuczne: torebka, w ktdrg zapakowano test, probéwka na bufor
ekstrakcyjny.

Osobne (nieprzeznaczone do recyklingu): nieuzywany test paskowy, nieotwarta
probéwka z buforem ekstrakcyjnym, wymazéwki, torebka z paskiem testowym.

W przypadku uzycia zgodnie z zasadami Dobrej Praktyki Laboratoryjnej,
prawidtowa higieng pracy oraz instrukcjg uzytkowania odczynniki nie stanowia
zagrozenia dla zdrowia.
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INSTRUCOES DE UTILIZAGAO

Os numeros e as letras referem-se asilustragoes na capa interna.

ESTRUTURA DA VARETA
[A] /f\rea deimersao [B] Area de resultado [C] Linha de teste [D] Linha de controlo
[E] Area de manuseamento

UTILIZAGAO PREVISTA

O Actim® PROM é um teste rapido imunocromatografico de interpretagdo
visual, manual e qualitativo para detegdo de liquido amnidtico nas secregoes
cervicovaginais durante a gravidez. O Actim PROM deteta a IGFBP-1 (proteina de
ligagdo ao fator de crescimento semelhante dinsulina 1), que é umaimportante
proteina no liquido amniético e um marcador de liquido amnidtico nas secregdes
cervicovaginais. O teste destina-se a utilizagdo profissional em laboratérios clinicos
e no contexto de testes realizados no ponto de tratamento (NPT) para ajudar
adiagnosticar a rutura de membranas fetais (ROM) durante a gravidez quando
existe a suspeita de uma rutura das membranas fetais. Para utilizacdo exclusiva
em diagnéstico in vitro.

CONTEXTO

Arutura prematura das membranas fetais (PROM) é definida como a rutura das
membranas fetais antes do inicio do trabalho de parto. APROM estd associada
aum maior risco de infegdo intrauterina e, por conseguinte, aumenta o risco

de morbilidade e de mortalidade materna e perinatal. Quando hd uma rutura

das membranas antes das 37 semanas de gestagao, esta é referida como PROM
prematura (PPROM)'. APROM ocorre em, aproximadamente, 5-10% de todas as
gravidezes e a PPROM em, aproximadamente, 1-3%. A gestdo de doentes com
PROM ou PPROM exige a avaliagdo dos riscos relativos do nascimento prematuro e
do prolongamento da gestagdo. O teste Actim PROM visa auxiliar o profissional de
saude a tomar uma decisdo informada sobre a gestdo da doente.

A concentragao de IGFBP-1 no liquido amnidtico é 100-1000 vezes superior

3 existente no soro materno® O liquido seminal e a urina ndo contém uma
quantidade mensurédvel de IGFBP-1 e esta ndo estd presente nas secregdes
cervicovaginais quando as membranas estdo intactas®. Apés a rutura das
membranas fetais, o liquido amnidtico com uma concentragdo elevada de IGFBP-1



mistura-se com os liquidos cervicovaginais® No teste Actim PROM, utiliza-se um
cotonete de poliéster estéril para recolher uma amostra de liquido cervicovaginal e
aamostra é extraida para o tamp&o de extragdo. A presenca de IGFBP-1 na amostra
extraida é detetada utilizando uma vareta.

PRINCiPIO DO TESTE

O teste é baseado em imunocromatografia. Envolve dois anticorpos monoclonais
paraalGFBP-1 humana. Um estd vinculado as particulas de latex azuis (o anticorpo
de detegdo). O outro é imobilizado numa membrana de transporte (o anticorpo de
captura) para captar o complexo de antigeno e de anticorpo identificado com ldtex
eindicar um resultado positivo. Quando a drea de imersdo da vareta é colocada
numa amostra extraida, a vareta absorve o liquido, que comega a fluir a montante.
Se aamostra contiver IGFBP-1, esta liga-se ao anticorpo vinculado as particulas

de latex. As particulas sdo transportadas pelo fluxo liquido e, se a IGFBP-1 estiver
vinculada as mesmas, estas ligam-se ao anticorpo de captura. Uma linha azul (linha
de teste) aparece na area de resultado se a concentragdo de IGFBP-1 na amostra
exceder o valor-limite minimo do teste. Uma linha azul de controlo confirma o
desempenho correto do teste.

COMPONENTES DOKIT

O kit Actim PROM contém 20 (N.° de cat. 30832ETAC) ou 10 embalagens de teste
(N.°de cat. 30831ETAC) com instrugdes de utilizagdo.

Os componentes para a realizacdo de um teste sdo embalados numa embalagem
de teste Actim PROM (N.° de cat. 30821ETAC):

+ [swaB]1 cotonete de poliéster estéril para recolha da amostra (EO).

1 tubo de tampao de extracio (0,5 ml). Esta solucdo de tampao
fosfatado contém seroalbumina bovina (BSA), inibidores da protease e
conservantes (ver a sec¢do Adverténcias e precaugoes).

« [DIP]1 vareta num saco de aluminio selado com dessecante.
Materiais necessarios mas ndo incluidos: temporizador
ARMAZENAGEM

Conserve o kit de teste a +2...+25 °C. Quando conservado fechado, cada
componente pode ser utilizado até a data de validade indicada na embalagem de

teste e na caixa do kit. O kit de teste e as embalagens de teste também podem
ser conservados durante 2 meses a +25...+30 °C, desde que o prazo de validade
ndo seja excedido. Todos os reagentes estdo prontos a serem utilizados. Quando
conservado a+2...+8 °C, aguarde que os reagentes fiquem a temperatura
ambiente antes de utilizar. Utilize as varetas imediatamente apds estas serem
retiradas do saco de aluminio. Ndo congele.

Antes de efetuar um teste, leia e siga as instrucdes de utilizagdo do teste.

RECOLHA E EXTRAGAO DA AMOSTRA

Se os componentes do kit forem conservados refrigerados, aguarde até que o saco
de aluminio e o tampao de extragdo estejam a temperatura ambiente (+15...+25
°C) antes de utilizar. Aamostra é uma secregdo cervicovaginal que é extraida para
o tamp&o de extracdo fornecido. A amostra é colhida utilizando um cotonete de
poliéster estéril (Fornecido no kit). A amostra deve ser colhida antes da realizacao
de exames digitais e/ou de ecografia com sonda vaginal. Tenha ateng¢3o para ndo
tocar com o cotonete em nada antes de colher aamostra.

N

. Separe os labios e introduza cuidadosamente a ponta do cotonete navagina
em direcdo ao férnice posterior até encontrar resisténcia. Em alternativa, a
amostra pode ser colhida no férnice posterior durante um exame com espéculo
esterilizado. O cotonete deve permanecer no férnice posterior durante 10-15
segundos para absorver a secre¢do cervicovaginal.

N

Abra o tubo de tamp&o de extragdo e extraia a amostra do cotonete de
imediato, fazendo girar o cotonete vigorosamente no tampao de extracdo
durante 10-15 segundos. Pressione o cotonete contra a parede do tubo de
tampdo de extragdo para remover qualquer liquido remanescente do cotonete.
Elimine o cotonete ap6s a extragdo. NOTA! Ndo deixe o cotonete no tubo.

ARMAZENAGEM DA AMOSTRA

As amostras devem ser testadas o mais rapidamente possivel apds a extragdo,
mas, em qualquer caso, ndo devem permanecer mais do que 4 horas a +2...4+25 °C
ap6s a extragdo daamostra. Caso ndo seja possivel testar aamostra neste periodo
de tempo, a mesma deve ser congelada. As amostras congeladas permanecem
estaveis durante 24 meses (a temperatura igual ou inferior a-20 °C). Apds o
descongelamento, as amostras devem ser misturadas e testadas conforme
descrito abaixo.
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PROCEDIMENTO DE TESTE E INTERPRETAGCAO DOS RESULTADOS

3. Abra o saco de aluminio com a vareta, rasgando-o. Ndo toque na area de imersao

amarela na parte de baixo da vareta. Pode escrever marcas de identificagdo
na parte de cima da vareta, na area turquesa. A vareta deve ser utilizada
imediatamente apos ser retirada do saco de aluminio. Coloque a dreade
imersdo amarela na amostra extraida.

bl

Segure avareta no tubo até ver a frente de liquido entrar na dreade
resultado. Retire a vareta do tampao e coloque-na horizontalmente sobre uma
superficie limpa.

v

O resultado pode serinterpretado como positivo assim que duas linhas azuis
ficarem visiveis na drea de resultado. Um resultado negativo é legivel ap6s 5
minutos. Ndo se preocupe com quaisquer linhas que fiquem visiveis ap6s
os 5 minutos. Se aparecerem duas linhas azuis, a linha de teste e a linha de
controlo, o resultado do teste é positivo (5A). Qualquer linha ténue e continua
deve serinterpretada como positiva. Se sé a linha de controlo for visivel, o
resultado do teste é negativo (5A). Se a linha de controlo nao for visivel, o teste
éinvalido (5B).

CONTROLO DE QUALIDADE

A utilizagdo regular dos Controlos Actim® PROM (N.° de cat. 30800ETAC) é
recomendada. O kit de Controlos Actim PROM inclui 3 controlos liofilizados

(um negativo, um positivo baixo e um positivo elevado) e uma solugdo de
reconstitui¢do. Os controlos sdo fornecidos em separado.

Consulte as instrugdes de utilizagdo dos Controlos Actim PROM para mais
informagdes e instrugdes sobre a utilizagdo dos controlos.

O controlo de qualidade deve ser realizado em conformidade com os
regulamentos nacionais ou locais aplicaveis ou com os requisitos de acreditagdo e
Procedimentos de Controlo de Qualidade padrao do laboratério. Recomenda-se
efetuar, pelo menos, um teste de controlo com um novo lote de reagente e envio.

LIMITAGOES DO TESTE
« O teste destina-se a utilizagao exclusiva em diagndstico in vitro.

« Exclusivamente para utilizagdo profissional.
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N&o deve ser feita qualquer interpretagdo quantitativa com base nos resultados
doteste.

Caso tenha ocorrido uma rutura das membranas fetais, mas a fuga de liquido
amniético tenha cessado mais de 12 horas antes da colheita da amostra, a
IGFBP-1 pode ter sido deteriorada pela protease navagina e o teste pode
produzir um resultado negativo.

.

Um resultado positivo no teste Actim PROM, embora detete a presenga de
liquido amnidtico na amostra, ndo localiza o local da rutura.

Um teste com resultado negativo é um indicio da condi¢do atual e ndo pode ser
utilizado para prever o futuro.

Tal como com todos os testes de diagnéstico, os resultados devem ser
interpretados a luz de outras conclusdes clinicas.

ADVERTENCIAS E PRECAUGCOES
+ N&o coma, beba nem fume na drea onde o kit e as amostras sao manuseados.

« Utilize equipamento de protegao individual durante o manuseamento e a
realizagdo do teste. Lave as maos depois de manusear a amostra e o teste.

O tampao de extragao contém uma massa de reagao <0,01%

composta por: 5-cloro-2-metil-2H-isotiazol-3-ona e 2-metil-2H-

isotiazol-3-ona (3:1) [N.° CE: 611-341-5] (Sensibilizagdo Cutanea

1, Crénico Aquético 3). Pode provocar uma reagao alérgica

cutanea (H317). Nocivo para os organismos aquaticos (H402).

Nocivo para os organismos aquaticos com efeitos duradouros .
(H412). Evite inspirar as névoas ou vapores (P261). Aroupa de Adverténcia
trabalho contaminada ndo pode sair do local de trabalho (P272). Usar luvas de
protecgdo/vestuario de protecgdo/proteccao ocular/protecgo facial (P280). Em
caso deirritagdo ou erupgdo cutdnea: consulte um médico (P333+P313). Retirar
aroupa contaminada e lava-la antes de a voltar a usar (P362+P364). Eliminar o
contetdo/recipiente em conformidade com os regulamentos locais (P501).

Nao utilize o produto apds o prazo de validade indicado na embalagem do
teste ou caixa do kit. Nao exceda os periodos de estabilidade indicados para os
componentes abertos.



Nao misture os componentes de diferentes testes e nimeros de lote. Os
componentes sdo descartaveis. Ndo volte a utiliza-los.

O teste necessita de, aproximadamente, 150 pl de amostra extraida para
garantir a sua correta realizagao.

N3o utilize uma vareta que tenha ficado himida antes da utilizagdo, uma vez que
ahumidade danificaavareta.

Nao utilize a vareta se detetar uma coloracdo azul na drea de resultado antes de
realizar o teste.

Na&o utilize a vareta se o saco de aluminio ou os vedantes do saco ndo estiverem
intactos. N&o utilize o cotonete se a embalagem estiver danificada.

Utilize apenas o cotonete incluido no kit.

Uma colheita da amostra e/ou um procedimento de teste incorretos podem
produzir resultados falsos.

Tenha cuidado ao colocar a vareta no tubo de tamp3o de extragdo. A parte de
cima da vareta deve permanecer seca.

Se alinha de controlo ndo ficar visivel, o teste é invalido e deve ser repetido
utilizando outravareta.

Caso ndo seja possivelinterpretar claramente o resultado do teste, recomenda-
se repetir o mesmo.
Nao se preocupe com quaisquer linhas que fiquem visiveis apds 5 minutos.

Todas as amostras e materiais bioldgicos tém de ser tratados como
potencialmente perigosos e eliminados em conformidade com as diretrizes das
autoridades locais.

Temperaturas superiores ou inferiores as recomendadas podem causar
resultados imprecisos.

Em caso de incidente grave, notifique o fabricante ou o respetivo representante
e/ou aautoridade nacional.

DESEMPENHO DO TESTE

Sensibilidade analitica

Asensibilidade analitica do teste Actim PROM foiidentificada através da avaliacao
de diferentes concentragdes de IGFBP-1 em amostras extraidas em trés lotes
diferentes do teste Actim PROM. Dois operadores diferentes interpretaram,

cada um, dez testes realizados nas diferentes concentragdes em condigdes de
iluminagdo diversas para um total de 60 determinagdes por nivel. O valor-limite
minimo do teste Actim PROM é de, aproximadamente, 25 pg/l na amostra extraida.

Intervalo de medicao
Ointervalo de medigao do teste Actim PROM é de, aproximadamente, 25-200 000
pg/lna amostra extraida.

Especificidade analitica

Aespecificidade analitica (reatividade cruzada) foi testada com proteinas IGFBP
humanas em concentracdes entre 10-5000 pg/l de cada proteina em amostras
extraidas utilizando trés lotes diferentes do teste Actim PROM. N3o ocorreu
reatividade cruzada com as proteinas IGFBP-2, -3, -4,-5 e -6 humanas. O teste Actim
PROM é especifico para a IGFBP-1 humana.

Repetibilidade e reprodutibilidade

Um painel de amostras composto por amostras com niveis de concentragdo de
IGFBP-1 diferentes foi avaliado quanto a precisao intraensaio (repetibilidade) e
interensaio (reprodutibilidade). Para a repetibilidade, as amostras foram testadas
com 10 réplicas durante o mesmo dia utilizando trés lotes diferentes do teste
Actim PROM. A repetibilidade das amostras negativas e positivas foi de 100%,
sendo que a repetibilidade das amostras com concentragdo limitrofe foi de 67%.
Para a reprodutibilidade, realizou-se um estudo do teste Actim PROM em trés
locaisindependentes. Os operadores de teste (n=9) testaram cada nivel em cinco
dias diferentes utilizando um lote do teste Actim PROM. Foi realizado um total
de 360 testes (120 por local) com um total de 45 testes por tipo de amostra. A
reprodutibilidade global do teste Actim PROM é de 97% (350/360) sem diferengas
significativas nas execugdes (réplicas testadas por um operador), entre as
execugdes (cinco dias diferentes), entre locais (trés locais) ou entre operadores
(nove operadores).
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D ho do di dstico

P Substancia/Condigao/Microrganismo Concentragdo testada
O teste Actim PROM foi avaliado em vérios estudos clinicos. Uma selegdo de
estudos tipicos é apresentada na Tabela 1. pH3,5-8.5 N/A
TABELA 1 Lubrificante cirdrgico de base aquosa (Aquasoniq | 50% concentracdo ponderal
Sensibilidade Especificidade Valor Valor 100, Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
(%) (%) preditivo preditivo Oleo para a pele (Ceridal Lipolotion) 50 % fragao volumétrica
positivo negativo Pevaryl (ingrediente ativo: econatzol.nitras) 30mg/ml
(PPV) (%) (NPV) (%) Gyno-Trosyd (tioconazol) 20 mg/ml
Rutanen 1996 100 95 93 100 Flagyl (metronidazol) 100 mg/ml
Ragosch 1996 100 83 83 100 Canesten (clotrimazol) capsula 40 mg/ml
Jain 1998° 100 89 76 100 Lubrificante pessoal de base aquosa 25% concentragdo ponderal
Kubota1998 |95 93 90 % (KY Jelly, Klick)
" Lubrificante pessoal a base dessilicone 3% concentragdo ponderal
Ergemoglu 2004”7 97 97 97 97
(Magic Glide)
X . Oleo para bebé (Natusan) 50% fragdo volumétrica
Testes c!e |nterfere_nC|a Pé para bebé (Natusan) 50% concentragdo ponderal
Tenha cuidado para ndo tocar com o cotonete em nada antes de colher a amostra. - . - o -
- X . R . Desodorizante feminino (Vagi-Gard) 50% concentragao ponderal
N&o contamine o cotonete ou a amostra cervicovaginal com lubrificantes ou . . - . . o ~
cremes, uma vez que estes podem interferir fisicamente com a absorcdo da Pel[cula vaginal (VCF Pelicula vaginal contracetiva | 0,1% concentragao ponderal
amostra no cotonete e/ou afetar o desempenho do teste. Grandes quantidades de SOIUVED' - .
mecénio que mancham o liquido amnidtico de verde podem interferir (na deteccao | Gelvaginal (Represh) 25% concentragao ponderal
do IGFBP-1) no teste Actim PROM. Produtos de duche e banho (Rexona, Dove, 0,1% concentracao ponderal
. . - . . . Palmolive, Adidas, Daily)
As substancias, condigdes e microrganismos a seguir foram testados com o teste Candida albicans 11,2 10° CFU/ml
Actim PROM e concluiu-se que ndo afetam o desempenho do teste Actim PROM S ’* s
quando testados nas concentracdes apresentadas na Tabela 2. Gardnerella vaginalis 8,6 *10° CFU/ml
Neisseria gonorrhea 10,6 * 10° CFU/ml
TABELA 2. Chlamydia trachomatis 5,0*10°TCID,,
Substancia/Condicio/Mi . c } | HSV-1 50*10°TCID,,
ubstancia/Condigao/Microrganismo oncentragao testada HSV-2 5,0%10°TCID,,
Sangue total 100% fragdo volumétrica
Sémen 100% fragao volumétrica
Urina 100% fragdo volumétrica
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RASTREABILIDADE

O teste Actim PROM tem rastreabilidade para a preparagdo PP12 (IGFBP-1)
307/323 do Behrings Institut. Esta IGFBP-1 foi purificada a partir de extratos
soltveis de placenta de termo humana ou decidua® para preparagdo de padroes
de referéncia para o método quantitativo préprio, IGFBP-1IEMA, que é utilizado
na calibragdo.

ELIMINAGAO
Elimine os contetidos em conformidade com a legislagdo nacional e local.

Todas as amostras de doentes e cotonetes, varetas e tubos de tampao de extragdo
usados devem ser manuseados e eliminados como material potencialmente
infecioso.

Materiais utilizados no kit Actim PROM e respetivos componentes:
Papel:instrugées de utilizagao.

Cartao: caixa do kit.

Plastico: saco com o conjunto de teste, tubo de tampao de extragao.

Diversos (ndo reciclar): vareta ndo utilizada, tubo de tampao de extragdo por abrir,
cotonetes, saco davareta.

Quando utilizados em conformidade com as boas praticas de laboratdrio, aboa
higiene ocupacional e as instrugdes de utilizagao, os reagentes ndo representam
um perigo para a satde.

INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

Numerele siliterele fac trimitere lailustratiile de pe copertainterioara.

STRUCTURA BENZII DE TESTARE
[A] Zona de introducere [B] Zona de afisare a rezultatului [C] Linia de test [D] Linia
de control [E] Zona de manipulare

UTILIZARE PREVAZUTA

Testul Actim® PROM este un test imunocromatografic rapid, pentru determinare
calitativa, efectuat manual, care se interpreteaza vizual, utilizat pentru detectia
lichidului amnioticin secretiile cervicovaginale in timpul sarcinii. Activ PROM
detecteaza IGFBP-1 (proteina de legare 1 a factorului de crestere asemanator
insulinei), o proteind importantd prezenta in lichidulamniotic, care indicd
prezenta lichidului amnioticin secretiile cervicovaginale. Testul este destinat
utilizrii profesionale in laboratoare clinice siin conditii de testare in proximitatea
pacientului (NPT, near patient testing) in scopul diagnosticarii rupturii
membranelor fetale (RMF) in timpul sarcinii, cdnd se suspecteaza o rupturd a
membranelor fetale. Doar pentru diagnostic in vitro.

CONTEXT

Ruptura prematurd a membranelor fetale (RPM) este definita ca ruptura
membranelor fetale inainte de debutul travaliului. RPM este asociatd unui risc
sporit de infectie intrauterina. Drept urmare, RPM creste riscul de morbiditate

si mortalitate atat materna, cat si perinatala. Daca ruptura membranelor se
produce inainte de incheierea saptamanii 37 de sarcing, evenimentul este definit
caruptura prematurd a membranelor (RPM) inainte de termen’. RPM se produce in
aproximativ 5-10% din numarul total de sarcini, in vreme ce RPMinainte de termen
apare la 1-3% dintre cazuri. Gestionarea pacientei care sufera de RPM sau RPM
inainte de termen presupune evaluarea riscurilor relative ale nasterii premature

si ale prelungirii sarcinii. Testul Actim PROM este conceput pentru a asista
profesionistii din domeniul sanatatii in luarea unei deciziiinformate despre modul
in care trebuie gestionate pacientele.

Concentratia de IGFBP-11n lichidul amniotic este intre 100 si 1 000 mai mare decatin
serul matern? Lichidul seminal si urina nu contin o cantitate masurabila de IGFBP-1,
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iar aceasta nu este prezentd in secretiile cervicovaginale, dacd membranele sunt
intacte? Dupa ruptura membranelor fetale, lichidul amniotic cu o concentratie
ridicats de IGFBP-1 se amesteca cu lichidele cervicovaginale? in testul Actim PROM,
din lichidul cervicovaginal se recolteaza o proba cu ajutorul unui tampon de recoltare
steril din poliester, care este apoi extrasa in solutia tampon. Prezenta IGFBP-1in
proba extrasa este detectata cu ajutorul unei benzi de testare.

PRINCIPIUL TESTULUI

Testul se bazeaza pe imunocromatografie. Aceasta presupune existenta a doi
anticorpi monoclonali la IGFBP-1 uman. Un anticorp este fixat pe particule de
latex albastru (anticorpul de detectare). Celalalt anticorp este imobilizat pe o
membrana purtatoare (anticorpul de captare) pentru a capta compusul de antigen
sianticorp etichetat cu latex si a pentru indica un rezultat pozitiv. Atunci cand zona
deintroducere a benzii de testare este introdusd intr-o proba extrasa, aceasta
absoarbe lichidul, care incepe sa migreze in sus pe banda de testare. Daca proba

contine IGFBP-1, acesta se leaga de anticorpii fixati pe particulele de latex albastru.

Particulele sunt transportate de fluxul de lichid si, daca IGFBP-1 adera la acestea,
particulele se vor lega de anticorpul de captare. in cazul in care concentratia de
IGFBP-1 din probd depaseste valoarea limitd a testului, in zona de rezultat va
aparea o linie albastra (linie pozitiva). Aparitia liniei de control albastre confirma
efectuarea cu succes a testului.

COMPONENTELE KITULUI
Kitul Actim PROM contine 20 (nr. cat. 30832ETAC) sau 10 pachete de testare (nr.
cat. 30831ETAC) impreund cu instructiunile de utilizare.

Un pachet de testare Actim PROM (nr. cat. 30821ETAC) include toate
componentele necesare pentru efectuarea unui test:

+ [swaB]1 tampon steril din poliester pentru recoltarea probei (EO).

. [BUF]1 tub cu solutie tampon de extractie (0,5 ml). Aceast solutie
tampon cu fosfat contine albumind din ser bovin (BSA), inhibitori de proteaza si
conservanti (consultati sectiunea Avertismente si precautii).

« [DIP]1 banda de testare intr-un ambalaj inchis etans din folie din aluminiu, cu
desicant.

Materiale necesare, dar care nu sunt furnizate: Cronometru
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DEPOZITARE

Pastrati kitul de testare la o temperatura intre +2 °C si+25 °C. In cazul in care kitul
este depozitat nedesfacut, fiecare componenta poate fi utilizata pana la data de
expirare indicatd atat pe pachetul de testare, cit si pe ambalajul kitului. Kitul de
testare si pachetele de testare pot fi depozitate timp de 2 luni la o temperatura
intre +25 si+30 °C, cat timp data de expirare nu este depdsita. Toti reactivii sunt
pregatiti pentru utilizare. Lasati reactivii sa ajunga la temperatura camereiinainte
de a-i utiliza, dacd au fost pastrati la o temperaturd intre +2 °C si +8 °C. Utilizati
benzile de testare la scurt timp dupa ce le-ati scos din ambalajul din folie din
aluminiu. A nu se congela.

inainte de a efectua un test, cititi si urmati intocmai instructiunile de utilizare a
testului.

RECOLTAREA S| EXTRACTIA PROBEI

in cazulin care componentele kitului sunt pastrate la frigider, 3sati pachetul din
folie din aluminiu si solutia tampon de extractie sd ajunga la temperatura camerei
(+15°C—+25°C) inainte de a le utiliza. Proba constd din secretii cervicovaginale
extrase in solutia tampon de extractie furnizata. Proba se recolteaza cu ajutorul
unui tampon steril din poliester (Furnizatin kit). Proba trebuie recoltata inainte de
efectuarea unei examindri digitale si/sau a unei ecografii transvaginale. Procedati
cu grijd pentru a va asigura cd tamponul nu atinge nimicinainte de recoltarea
probei.

1. Despartiti labiile siintroduceti cu atentie varful tamponuluiin vagin spre
fornixul posterior, pana cand intdmpinati rezistenta. Alternativ, proba poate fi
recoltata din fornixul posterior in timpul unui examen cu specul steril. Tamponul
trebuie tinutin interiorul Fornixului posterior timp de 10-15 secunde pentru
a-i permite sa absorbe secretiile cervicovaginale.

[

Deschideti tubul cu solutia tampon de extractie si extragetiimediat proba

de pe tampon, rasucindu-l energicin solutia tampon de extractie timp de
10-15 secunde. Presati tamponul de peretele tubului cu solutia tampon de
extractie pentru a scurge orice lichid ramas pe tampon. Aruncati tamponul dupa
extractie. ATENTIE! Nu lsati tamponulin tub.



DEPOZITAREA PROBELOR

Probele trebuie testate imediat dupd extractie si, in orice caz, nu mai tarziu de 4
ore de la extractie, daca sunt pastrate la o temperaturaintre +2 °Csi +25 °C. Daca
proba nu poate fi testatdin acest interval de timp, aceasta trebuie congelata.
Probele congelate sunt stabile timp de 24 de luni (la o temperatura de cel mult-20
°C). Dupd ce sunt dezghetate, probele trebuie amestecate si testate asa cum se
descrie maijos.

PROCEDURA DE TESTARE S| INTERPRETAREA REZULTATELOR

3. Desfaceti ambalajul din folie care contine banda de testare. Nu atingetizona
deintroducere marcata cu galben, din partea inferioard a benzii de testare. Pe
partea superioara de culoare turcoaz a benzii de testare pot fi aplicate marcaje
deidentificare. Banda de testare trebuie utilizata la scurt timp dupa ce a fost
scoasd din ambalajul din folie din aluminiu. Introduceti partea galbendin proba
extrasa.

>

Tineti banda de testare in tub pana cand observati ca lichidul ajunge in zona
de afisare a rezultatului. Scoateti banda de testare din solutia tampon si
asezati-o orizontal pe o suprafata curata.

w

. Rezultatul poate fiinterpretat ca fiind pozitiv daca in zona de rezultat sunt

vizibile doua linii albastre. Un rezultat negativ trebuie citit dupa 5 minute. Orice

linii care apar dupa intervalul de 5 minute nu trebuie luate in considerare.
Dacéd apar doua linii albastre, si anume linia de test si linia de control, atunci
rezultatul testului este pozitiv (5A). Aparitia unei linii estompate, dar continue,
trebuie interpretata drept rezultat pozitiv. Dacd apare numai linia de control,
atunci rezultatul testului este negativ (5A). Daca linia de control nu apare,
atunci testul este nevalid (5B).

CONTROLUL CALITATII

Se recomanda utilizarea regulata a controalelor Actim® PROM (nr. cat.
30800ETAC). Kitul de controale Actim PROM include 3 controale liofilizate (un
control negativ, un control scazut pozitiv si un controlinalt pozitiv) si o solutie de
reconstituire. Controalele sunt furnizate separat.

Va rugam sa consultatiinstructiunile de utilizare a controalelor Actim PROM
pentru informatii siinstructiuni suplimentare despre cum sa le utilizati.

Controlul calitatii va fi efectuat in conformitate cu reglementarile nationale sau
locale aplicabile sau cu cerintele institutiilor de acreditare si cu Procedurile pentru
controlul calitatii standard de la nivelul laboratorului. Se recomanda efectuarea
unui test de control cel putin la primirea unui lot nou de reactivi.

LIMITARILE TESTULUI
Testul este destinat doar pentru diagnosticul in vitro.

Ase utiliza numai de catre profesionisti.

Nicio interpretare cantitativa nu trebuie efectuata pe baza rezultatelor testelor.

in cazulin care s-a produs ruptura membranelor fetale, ins3 scurgerile de lichid
amniotic s-au oprit cu cel putin 12 ore inainte de recoltarea probei, este posibil
ca IGFBP-1sa fi fost degradatd de proteazele prezente invagin, iar testul sa
prezinte un rezultat negativ.

Desi un test Actim PROM cu un rezultat pozitivindica prezenta lichidului
amnioticin probd, acesta nu contribuie la localizarea rupturii.

Un test cu rezultat negativ este un indiciu al starii de la momentul testarii si nu
poate fi utilizat pentru a anticipa o stare viitoare.

« Caincazul tuturor testelor de diagnosticare, rezultatele trebuie interpretate
ludndin considerare si alte aspecte clinice constatate.

AVERTISMENTE S| PRECAUTII
« Nu consumati alimente sau bauturi sau nu fumatiin spatiulin care kitul si
probele sunt prelucrate.

Purtati echipamentindividual de protectie atunci cand manipulati si efectuati
un test. Spalati-va pe maini dupa manipularea probelor si a testelor.

Solutia tampon de extractie contine <0,01% masa de reactie,

alcdtuita din: 5-cloro-2-metil-2H-izotiazol-3-ond si 2-metil-2H-

izotiazol-3-ond (3:1) [nr. CE: 611-341-5] (Sensibilizant cu actiune

cutanata 1, Periculos pentru mediul acvatic 3). Poate provoca

o reactie alergica a pielii (H317). Nociv pentru mediul acvatic

(H402). Nociv pentru mediul acvatic cu efecte pe termen lung v
(H412). Evitati sd inspirati ceata/vaporii (P261). Nu scoateti Avertisment
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imbracdmintea de lucru contaminata in afara locului de munca (P272). Purtati
manusi de protectie/imbracaminte de protectie/echipament de protectie a
ochilor/ echipament de protectie a fetei (P280). in caz de iritare a pielii sau de
eruptie cutanata: Consultati medicul (P333+P313). Scoatetiimbracamintea
contaminata si spalati-o inainte de reutilizare (P362+P364). Aruncati continutul/
recipientulin conformitate cu reglementdrile locale (P501).

Nu utilizati produsul dupd data de expirare marcatd pe ambalajul testului sau
pe ambalajul kitului. Nu depésiti perioadele de stabilitate specificate pentru
componentele scoase din ambalaje.

Nu amestecati componentele de la teste diferite si cu numere de lot diferite.
Componentele sunt de unica folosinta; nu le reutilizati.

Pentru a asigura efectuarea corespunzatoare a testului, este necesar un volum
de 150 plde proba extrasa.

Nu utilizati o banda de testare care s-a umezit inainte de utilizare, intrucat
umiditatea deterioreaza banda de testare.

Nu utilizati o banda de testare daca observati ca zona de afisare a rezultatului
prezintd o coloratie albastra inainte de testare.

Nu utilizati banda de testare daca ambalajul din folie din aluminiu sau sigiliile
ambalajului nu suntintacte. Nu utilizati tamponul daca ambalajul acestuia este
deteriorat.

Utilizati doar tamponul furnizat in kit.

Recoltareaincorecta si/sau aplicarea necorespunzatoare a procedurii de testare
poate duce larezultate false.

Procedati cu atentie atunci cand introduceti banda de testare in tubul cu solutia
tampon de extractie. Portiunea superioara a benzii de testare trebuie sa réamana
uscata.

Daca linia de control nu apare, testul nu este valid si trebuie repetat folosind o
altd banda de testare.

Daca rezultatul testului nu permite o interpretare clara, se recomanda
repetarea testului.

Orice linii care apar dupa 5 minute nu trebuie luate in considerare.
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« Toate probele si materialele biologice trebuie tratate ca fiind potential
periculoase si trebuie eliminate in conformitate cu indrumarile autoritatii locale.

« Temperaturile mai mari sau mai scazute decat valorile recomandate pot cauza
rezultate incorecte.

« Varugam sa raportati orice incidente grave producétorului sau reprezentantului
acestuia si/sau autoritatii nationale.

EFECTUAREA TESTULUI

Sensibilitatea analitica

Sensibilitatea analitica a testului Actim PROM a fost identificata prin evaluarea
concentratiilor diferite de IGFBP-1 din probele extrase pe trei loturi diferite de
teste Actim PROM. Doi operatori diferiti au interpretat fiecare cite zece teste
efectuate cu fiecare concentratie, in conditii de iluminare diferite, pentru un numar
total de 60 de determinari per nivel. Limita de detectie a testului Actim PROM este
de aproximativ 25 pg/lin proba extrasa.

Intervalul de masurare
Intervalul de masurare al testului Actim PROM este de aproximativ 25-200 000 pg/l
in proba extrasa.

Specificitatea analitica

Specificitatea analitica (reactivitatea incrucisata) a fost testata utilizand proteine
IGFBP umane la concentratii care variaza intre 10 i 5000 pg/l de proteinain proba
extrasa folosind trei loturi diferite de teste Actim PROM. Nu s-a observat nicio
reactivitate incrucisata la utilizarea proteinelor IGFBP-2, IGFBP-3, IGFBP-4, IGFBP-5
si IGFBP-6. Testul Actim PROM este specific proteinei IGFBP-1 umane.

Repetabilitate si reproductibilitate

Pentru a determina precizia intratest (repetabilitate) siintertest
(reproductibilitate), s-a evaluat un panel de probe ce au constat din esantioane cu
niveluri de concentratie a IGFBP-1 diferite. Pentru a determina repetabilitatea,
probele au fost testate utilizand 10 probe duplicat in aceeasi zi, folosind trei loturi
diferite de teste Actim PROM. Repetabilitatea provelor negative si pozitive a fost
de 100%, iar repetabilitatea probelor la concentratia limita a fost de 67%. Pentru



adetermina reproductibilitatea, a fost efectuat un test Actim PROMin trei centre
separate. Operatorii testelor (n=9) au testat fiecare nivelin cinci zile diferite,
utilizand un singur lot de teste Actim PROM. in total, au fost efectuate 360 de
teste (120 per centru) cu un total de 45 de teste pentru fiecare tip de proba. Rata
generala de reproductibilitate a testului Actim PROM este de 97% (350/360) fara
sa se constate diferente semnificative in cadrul ciclurilor de teste (probe duplicat
testate de un singur operator), intre ciclurile de teste (cinci zile diferite), intre locatii
(trei centre) sauintre operatori (noud operatori).

Performanta de diagnosticare
Testul Actim PROM a fost evaluat in cadrul mai multor studii clinice. in Tabelul 1
sunt enumerate citeva dintre studiile specifice.

TABELUL 1
Sensibilitatea Specificitatea Valoare Valoare
(%) (%) predictivd  predictiva
pozitiva negativa
(PPV) (%)  (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Testarea interferentei

inainte de recoltarea probei, aveti grija ca tamponul si nu atinga nimic.

Nu contaminati tamponul pentru recoltarea probei sau proba de secretii
cervicovaginale cu substante lubrifiante sau creme, intrucat acestea potinterfera
fizic cu absorbtia probei pe tampon si/sau pot afecta desfasurarea testului.
Cantitatile mari de meconiu, care confera lichidului amniotic culoarea verde, pot
interfera (cu detectia IGFBP-1) cu rezultatul testului Actim PROM.

Urmatoarele substante, afectiuni si microorganisme au fost testate cu testul Actim
PROM sis-a constatat ca acestea nu afecteaza desfasurarea testului Actim PROM,
atunci cand sunt utilizate concentratiile descrise in Tabelul 2.

TABELUL 2.

Substanta/Afectiune/Microorganism

Sange integral

Material seminal

urind

pH3,5-8,5

Lubrifiant chirurgical pe baza de apa (Aquasoniq 100,
Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Ulei pentru piele (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (ingredient activ: nitrat de econazol)
Gyno-Trosyd (tioconazol)

Flagyl (metronidazol)

Canesten (clotrimazol) capsuld

Lubrifiantintim, pe baza de apa (K-Y Jelly, Klick)
Lubrifiantintim, pe baza de silicon (Magic Glide)
Ulei pentru bebelusi (Natusan)

Pudré pentru bebelusi (Natusan)

Deodorant intim pentru femei (Vagi-Gard)

Pelicula vaginala (VCF Dissolving Vaginal Cleansing Film)

Gelvaginal (Represh)

Produse pentru dus si baie (Rexona, Dove, Palmolive,
Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

HSV-1

HSV-2

Concentratia
testata
100% v/v
100% v/v
100% v/v

Nu este cazul
50% w/v

50 % v/v
30 mg/ml
20 mg/ml
100 mg/ml
40 mg/ml
25% w/v
3% w/v
50% v/v
50% w/v
50% w/v
0,1% w/v
25% w/v
0,1% w/v

11,2 10° CFU/ml
8,6* 10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
5,0%10°TCID,,
5,0*10°TCID,,
5,0%10°TCID,,
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TRASABILITATE

Testul Actim PROM este trasabil pand la prepararea 307/323 a PP12 a Behrings
Institut. Aceasta proteind IGFBP-1 a fost purificatd din extracte solubile din
placenta umana la termen sau decidua® pentru prepararea standardelor de
referinta pentru o metoda cantitativd interna, IGFBP-1 IEMA, care se foloseste la
calibrare.

ELIMINARE
Eliminati continutul in conformitate cu reglementarile nationale silocale.

Toate probele recoltate de la pacienti sitampoanele de recoltare, benzile de
testare si tuburile cu solutie tampon de extractie utilizate trebuie manevrate si
eliminate in conformitate cu procedurile pentru materiale cu potential infectios.

Materialele utilizate in kitul Actim PROM si componentele acestuia:

Hartie: instructiuni de utilizare.

Carton: ambalajul kitului.

Plastic: ambalajul pachetului de testare, tubul cu solutia tampon de extractie.

Diverse materiale (care nu se recicleaza): banda de testare neutilizata, tub cu
solutie tampon de extractie nedeschisa, tampoane de recoltare, ambalaj cu banda
de testare.

Daca sunt utilizati in conformitate cu Bunele practici de laborator, bunele practici
deigiend la locul de munca si cuinstructiunile de utilizare, reactivii nu ar trebui sa
prezinte riscuri pentru sandtate.
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MHCTPYKU MU NO NPUMEHEHUIO

Lindpbl 1 ByKBbI OTHOCATCA K UANOCTPALMAM HA BHYTPEHHEN CTOPOHE 0BI0KKM.

CTPYKTYPA TECT-MOJIOCKU
[A] O6nacTb norpyxeHus [B] O6nactb pesynbratos [C] TectoBas imkms [D]
KoHTponbHas nuHna [E] AepxaTb 3aech

HA3HAYEHME

TecT Actim® PROM — 3T0 py4YHOW K34eCTBEHHbIN IKCMPECC-TeCT C BU3YasIbHOM
MHTeprnpeTaumen A5 06HapyXXeHNs aMHUOTNYECKO KIAKOCTN B
LLepPBVKOBAarMHasibHbIX BblAe1eHNAX BO BpeMs 6epemeHHoCcTU. TecT Actim PROM
nossonset 06HapyxunTb IGFBP-1 (6e510K 1, CBA3bIBAOLMI MHCYIMHOMOAO6HbI
$aKTop pocTa) — OCHOBHO 6€/10K B aMHMOTNYECKO KMAKOCTH, MapKep
Ha/IM4M1sA aMHNOTNYECKOI XMKOCTH B LLIePBNKOBArMHa IbHbIX BblAeeHNAX. ITOT
TeCT NpeAHa3HayeH A8 NpodeccroHabHOTo UCM0/1b30BaHNA B KITMHUYECKNX
nabopaTtopyax 1 NPoBeAEHNA aHaIN30B Ha MecTe NleyeHns (near patient testing,
NPT) B kayecTBe BCMOMOTaTe/IbHOro CPeACTBA MPY ANArHOCTHKE Pa3pbiBa
naoaHbIx 060s104ek (PMO) y 6epemeHHbIX.. TOIbKO ANA AUArHOCTUKM in vitro.

OBLUME CBEOEHNA

JlopoA0BbIN Pa3pbiB NA0AHbIX 060104eK (APMO) — 3T0 pa3pbiB MI0AHbLIX
obosioyek Ao Hauana poaos. [P0 cBfA3aH C MOBbILIEHHbLIM PUCKOM
BHYTPUMATOYHOMN MHDEKLMM 1 MOTOMY NOBbILLIAET PUCK MAaTEPUHCKON 1
rep1HaTasibHO 3360/1eBaeMOCTV M CMEPTHOCTU. EC/IN pa3pbiB MI0AHbIX
obos104eK NPOMCXoANT A0 37 HeZlesIb 6ePeMEHHOCTH, ero HasbiBaloT
npexzaespemMeHHbiM PO (MAPMO)". APMNO Bo3HWKAET NpUbAN3NTENLHO B
5-10 % 6epemeHHocTel, a MAPMO — npnbansutesnbHo B 1-3 %. 415 fneyeHns
nauneHTok ¢ 4PMO nan MAPMO HeobXx0AMMa OLEeHKA OTHOCUTE IbHbIX PUCKOB
npexaeBpeMeHHbIX POAOB 1 MPOA0/IKeHMA 6epemeHHoCcTU. TecT Actim PROM
rpeAHa3HayeH A1 UCMo/1b30BaHNA MeJULMHCKMMM PabOTHIMKAMN B KauecTse
BCMOMOraTe/IbHOro CPe/ACTBA NPV MPUHATWN B3BELUEHHOTO PELLEHNA 0 IeYeHUn
NaLneHTKN.

KoHueHTpauus IGFBP-1 B aMHMoTUYeCKON Xnakocti B 100-1000 pa3 Bbilue, 4em
B CbIBOPOTKeE KPOBM MaTepu?. CeMeHHas XNAKOCTb U MoYa He coaepxaT IGFBP-1



B0/ A3IOLLMXCA N3MEPEHMIO KONINYECTBAX, M JaHHbIN 6e/10K 0TCcyTCTBYeT

B LIePBMKOBArMHaJsIbHbIX BblAEIEHNAX, €C/IN LLe/TOCTHOCTb 06os10uek He
HapylueHa?. lMocsie pa3pbiBa NJI0AHbLIX 060/104eK aMHNOTHYECKas XNAKOCTb
CBbICOKOW KOHLeHTpauvel IGFBP-1 cMelunBaeTca C LLlepBUKOBArvHabHbIMU
xuakocTammz, Ans nposeaeruns Tecta Actim PROM 6epyT o6pasel
LiepBMKOBArMHasIbHOM XMAKOCTH C MOMOLLbO CTEPUJIBHOMO TAMMOHA C
HAKOHEYHMKOM M3 N0IM3CTEPA U MOMELLAIOT B 6y¢ep ANAKCTPAKUMN. Hannune
IGFBP-1 B 3kcTpaKTe 06pa3Lia onpeesifioT C MOMOLLbIO TECT-NOJIOCKN.

MPUHLMN PABOTbI TECTA

3TO IMMYHOXPOMaTOrpaU4eCKmnil aHa N3, B KOTOPOM MCMOJIb3YeTCs ABa
MOHOKJI0Ha/IbHbIX aHTUTENA K Yenoseyeckomy IGFBP-1. OgHo aHTUTENI0
CBA33HO C CUHUMW NIaTEKCHBIMM YaCTULLAMU (IeTEKTOPHOE aHTUTEJ10), a BTOpPoe
MMMO61IM30BaHO Ha MeMbpaHe-HocuTe e (MMMO6WIM30BaHHOE aHTUTEO),
4TO6bI BLIABUTH KOMMJIEKC aHTUIE€HA U MEYEHHOT O JIATEKCOM aHTUTeNa n
0TO6Pa3NTb MOOXKMUTE/bHbIN Pe3y/bTaT. [Py NOrpyXXeHNn COOTBETCTBYIOLLEN
06,1aCTV TECT-MOOCKM B 3KCTPaKT 06pasLia TeCT-Nosiocka HaunmHaeT BbupaThb
>KNIKOCTb 1 YPOBEHb XNAKOCTH B TECT-NOJIOCKE NoHMMaeTcA. Ecim B obpasue
copepxmnTca 6enok IGFBP-1, OH CBA3bIBAETCA CAHTUTESIOM, CBA33HHbIM
CIaTEKCHBIMM YaCcTULLAMM. XKMAKOCTb M YaCTNLibl, COAEPXALLMNECs B HeN,
MOCTENEeHHO HAMOJHAIOT TECT-NONOCKY. EC/M cyacTnuamm casaH IGFBP-1, oHn
CBA3bIBAIOTCA CMMMOBMIN30BaHHbIM aHTUTENOM. EC/IM KOHUeHTpaums IGFBP-18
ob6pasLie npeBbIlaeT npeaen 06HapyXeH!s, B 061acTH pe3yibTaToB NoABIAETCA
CUHAA NINHAA (TeCTOBaA NMHUSA). CUHAA KOHTPOJIbHASA JIMHNA NOATBEPXAaeT
yCneLHoe BbINoJIHeHNe TecTa.

KOMMOHEHTbI KOMMNJIEKTA

KomnnekT Actim PROM cogepxwT 20 (Homep no katanory 30832ETAC) nawn
10 (Homep no kaTanory 30831ETAC) TeCTOBbIX HA6OPOB C MHCTPYKLMEN MO
Np1MeHeHIo.

KOMMNOHeHTbI, Heo6X0ANMblIe ANS MPOBE/IEHNA OJJHOTO TECTA, COAEPXKATCHA B
oAHOM TecToBOM Habope Actim PROM (Homep no KaTanory 30821ETAC):

. 1 CTePMIbHbIN TAMMOH C HAKOHEYHWKOM M3 NOAICTEPA ANA B3ATUSA
06pasua (CTepu/IM30BaHHbIN OKCMAOM 3TUNEHA);

1 npobupka c 6ydepom ana skctpakumm (0,5 mn). IToT pocdaTHO-
6ydepHbIVi pacTBOP COAEPXKMT aNIbBYMUH Bblubeit CbiIBOPOTKM (BSA),
MHMMBUTOPbI NPOTEasbl M KOHCEPBAHTHI (CM. pasaesn «MpeaynpexaeHuns u
Mepbl NPefOCTOPOXHOCTIN);

. 1TecT-N0/10CKa B repMETUYHOM MaKeTe 13 aNtoMUHIEBO $ONbr C
BJIAronorioTUTesIeM.

HeOSXO,Cll/IMbIe, HO He npefocCTaB/iieMble MaTepuasibl: Tal;IMeD.

XPAHEHUE

XpaHwWTe TeCTOBbIN KOMMIEKT Npu Temnepatype 2-25 °C. Npu XxpaHeHu B
3aKPbITOM BUZE KaX /bl KOMMOHEHT MOXHO MCMOJIb30BaThb 0 UCTEYEHUSA CPOKA
rOIHOCTH, YKa3aHHOTO KaK Ha OTZie/IbHOM TECTOBOM Habope, Tak 1 Ha ynakoBKe
KOMMeKTa. TecToBbIN KOMMJIEKT M TeCTOBble HABOPbI TAKXKE MOXXHO XPaHUTb B
TeyeHue 2 MecsiLeB nNpy Temnepatype 25-30 °C npu yc/10BuM cobtoAeHNs Cpoka
rofiHoCTH. Bce peareHTbl FOTOBbI K MCMO/Ib30BaHMI0. EC/IM peareHTbl XpaHUANCL
npuTemnepatype 2-8 °C, AanTe M LOCTMYb KOMHATHOW TeMNepaTypbl Nepes
1CMo/b30BaHMeM. MCMosib3yiTe TeCT-N0J10CKM BCKOPE NOoC/1e U3BeYeHNs U3
nakeTa 13 a/iloM1H1eBom Gosibrn. He 3aMopaxuBaiTe ux.

Mepen npoBeaeHneM TeCTa 03HAKOMbTECH C MHCTPYKLIMAMM NO NPUMEHEHNIO
Tectan cne,uyFrre nMm.

CBOP U 3KCTPAKLLMA OBPA3LLOB

EC/IM KOMMOHEHTbI KOMMIEKTA XPAHATCS B XOJI0AN/bHIKE, A3NTe NaKeTy

13 aNIIOMUHKEBON Gobrn 1 Bydepy AN SKCTPAKLMU 4OCTUYL KOMHATHOM
TemnepaTtypsbl (15-25 °C) nepea ncnonb3oBaHem. O6pasel npeactasnseT
€060 LiepBIKOBArMHaIbHbIN CEKPET, SKCTPArMpOBaHHbIN B NPeAOCTaBIAEMbIi
6ydep Ans skcTpakumun. O6paseL 6epyT C MOMOLLbIO CTEPU/ILHOMO TAMMOHA C
HaKOHEYHMKOM W3 N0IM3CTepa (BXOAMUT B KOM/IEKT). ObpaseL, He06X0AMMO
B3ATb 40 NPOBEAEHNSA NA/IbLEBOTO NCCIA0BAHNA U (M1M) TPAHCBANVHAILHOMO
Y/IbTPa3ByKOBOrO CCIeA0BaHNA. CTapaiTeCh HUYErO He TPOraTb TAMMOHOM 40
B3ATMA 06pasua.

1. Pa3Begute nonosble I'y6b| N OCTOPOXXHO BBOANTE KOHYMK TaMMOHA BO
BJiarasinuie no HanpasJIEHMIO K B1ara/IMLLHbIM CBOA3M, MOKA He MOYyBCTBYyeTE
conpoTuBieHNE. Jinbo 06D336Ll MOXXHO B3ATb 13 BJ1ara/IMLLHbIX CBOA0B BO
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BpemMsa nccneaoBaHnA CMOMOLLbHO CTEPUSIBHOTO BEDKEIJ'IELTEIMI'IOH cnepyert
AepXaTb BO BAAra. CBOJAXBT 10-15 ceKyHA, 4TO6bI OH
ycnen BnuTaTb Ll,epBMKOBaI’MHaHbeIﬁ cekpert.

~N

. OTKponTe Npobmpky ¢ bydpepom Ana SKCTPAKLUM 1 HEMEAIEHHO
3KCTParupyinTe obpaseL, 13 TamroHa, SHePruyHo BPaLLan TaMrnoH B 6ydepe
ANA DKCTPaKUuK B TeyeHune 10-15 cekyHa. [prKMUTE TaMMNOH K CTeHe
npobupku ¢ bydbepom Ans 3KCTPaKLMK, YTOObI BbIXKATb M3 TAMNOHA OCTAaTKN
KMAKOCTU. YTUAN3MPYTe TaMMOH nocsie akecTpakumu. MPUMEYAHUE. He
OCTaBNANTE TAMMOH B Npobupke.

XPAHEHUE OBPA3LIA

06pa3sLibl HEO6XOAMMO TECTUPOBATL KAK MOXKHO CKOPEe MoCsIe SKCTPAKLNN, HO

B It060M CJlyyae He No3xe yeM Yepes 4 yaca npu Temnepatype 2-25 °Cnocne
3KCTPaKLMm 06pasuia. Ecin 06paseL; HEeBO3MOXHO NPOTECTMPOBATL 33 3TO
BPEMS, ero Hy>KHO 3aMOPO3M1Tb. 3aMOPOXEHHbIE 06Pa3Lbl CTabWIbHBI B TEYeHUe
24 mecaues (npv Temnepatype He Bbiwwe -20 °C). Mocsie pa3MopaxnBaHua
06pasLbl HYXKHO NepeMEeLLaTb M NPOTECTUPOBATb, KAK OMMUCIHO HUXeE.

MPOLLEAYPA TECTUPOBAHWUA M UHTEPMPETALLUA PE3YJIbTATOB
BckpowiTe (pasopsuTe) NakeT 3 Gposibrv ¢ TeCT-nosockon. He kacanTtech
5KenTon 061aCTN NOrpY>KEHNA B HUXKHEIN YAaCTU TECT-NOIOCKN. Ha BEpXHeW
61PIO30BOW HYACTM TECT-NOIOCKM MOXKHO HANWUCATb NAEHTUPUKALMOHHbIE
AdHHblE. TeCT-I'IOﬂOCKy HY>XHO MCNOJ1Ib30BaTb BCKOPE NOC/ie N3BaeYeHUa n3
naketaus ¢onbri. [lomecTuTe XXenTyto 0613CTb NOrpy>XKeHUA B SKCTPAKT
obpasua.

w

el

[lepxuTe TeCT-NoNOCKY B NPO6MPKeE, NOKa GPOHT XKMAKOCTH HE LOCTUTHET
06,1aCTH pe3y/IbTaToB. MI3B/IeKNTE TECT-NONOCKY 13 Bydepa 1 nonoxute
FOPW30HTA/IbHO H3 YMCTYIO NOBEPXHOCTb.

v

Pe3y/ibTaT MOXHO MHTEPMPETUPOBATH KaK MOIOXKNTE IbHbIN, KaK TOSIbKO

B 06/1aCTV Pe3y/LTATOB NOABATCA 4BE CUHWE NIMHWN. OTPULLATE/IbHDI
pesy/ibTaT CiefyeT 3aperncTpUpOBaTh NO NPOLIECTBUN 5 MUHYT. He
06palyaiTe BAMMaHUA HU HAa KaKNE JIMHNM, KOTOPbIE NOABATCA NO3XKe, YeM
yepes 5 MUHYT. EC/I1 NOABMANCL fBE CUHUE IMHUN — TECTOBAsA JINHUA U
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KOHTPOJIbHAA JIMHUA, — TO PE3Y/IbTAT TECTA NONIOXKUTENbHBIN (5A). JTto6an
6ﬂeKﬂaﬂ, HO HENpepbIBHAA JINHNA MHTEPNPETUPYETCA KaK MOIOXKNTEIbHAA.
EC/11 N0SBNNACH TONILKO KOHTPOJIbHASA JINHUA, TO PE3y/IbTaT TeCTa
OTPULATENbHBIN (5A). ECIM KOHTPOJIbHAA IMHUA HE NOSIBUNACH, TO TECT
HeAeNCTBUTENbHBIN (5B).

KOHTPO/J1b KAYECTBA

PekoMeHAYEeTCA PEryApHO NCMO/Ib30BaTb KOHTPOJIbHbIE 06pa3ubl Actim® PROM
Controls (Homep no katanory 30800ETAC). KomnnekT Actim PROM Controls
cofiep>XnT 3 INOPNIN3NPOBAHHBIX KOHTPOJIbHBIX 06pa3Lia (OTpHLLATE bHbI,
HN3KOMOJI0XKMTE/1bHbI 1 BbICOKOTO/I0XKMTETbHbIN KOHTPOJ1b) U OZIMH PAaCTBOP
[N BOCCTaHOB/IEHNA. KOHTPOJIbHble 06pa3Libl NPeA0CTaBAIOTCA OTAEbHO.

JlononHNTENbHYIO MHGOPMALIMIO N MHCTPYKLIMM MO NPUMEHEHNIO KOHTPOJIbHBIX
06pa3L{0B CM. B MIHCTPYKLMV MO NPUMEHEHMIO KOHTPOJIbHbIX 06pa3Los Actim
PROM.

KOHTpO/Ib KaYecTBa c/ieflyeT NPOBOAWTL B COOTBETCTBUM C TPUMEHUMbIMU
roCyAapCTBEHHbBIMM /I MECTHBIMI HOPMATHBHBIMU TPE6OBaHUAMM,
Tpe60BaHMAMM aKKPeANTALMM 1 CTAHAAPTHBIMY NPOLLeAYPaMU KOHTPOS
KauyecTBa 1labopaTopuu. Kak MUHIMYM PEKOMEH/YETCA NPOBOANTL
KOHTPOJIbHbIN TECT /191 KaXK A0 HOBOW NapTHM W NOCTaBKW PEAreHTOB.

OrPAHUYEHMA TECTA
TecT NnpeAHa3HayYeH TONbKO A1 AMArHOCTUKW in vitro.

.

Tonbko ans ﬂpO¢eCCMOHBﬂbHOFO NpUMeHeHunA.

KonnyectBeHHan MHTepnpeTaLna Ha OCHOBE pe3y/IbTaToB TecTa He
nposoauTCcA.

ECnv MMen MecTo paspbiB M10AHbIX 060/104eK. HO yTe4YKa aMHMOTUYECKON
XXNAKOCTU NpeKpaTunack 6oee Yem 33 12 yacos Ao B3aTvsA 06pasua, IGFBP-1
Mor BbITb paciensieH NpoTeasamm BO BJarasmiLe 1 pesysibTaT TecTa MoXeT
6bITb OTPHLIATE/IBHBIM.

MoNoXUTENbHbIN pe3ynbTaT TecTa Actim PROM cBUAETENLCTBYET O HAIMYUK
3AMHMOTUYECKON XNAKOCTY B 06pa3Lie, HO HUYETrO HE FOBOPUT O MecTe
paspbiBa.



+ OTpULaTeIbHbIN pe3y/bTaT TeCcTa — MoKa3aTe b TEeKYLIEro COCTOAHNA, U Ha
€ro 0CHOBE HeJb3A1 1e/1aTb HUKAKNX MPOrHO308.

+ Kak v Ana BCcex ANarHoCTUYeCKUX TECTOB, Pe3yNbTaTbl cieayeT
MHTEPNPEeTUPOBATh CYYETOM APYrnX KJAMHUYECKMX HAabNtoAeHUA.

NPEAYNPEXAEHWA U MEPbI MPEAOCTOPOXHOCTHU
* HeewwbTe, He NeiiTe 1 He KypuTe B 30HE PabOThbI CKOMMIEKTOM 1 06pasLamu.

* Wcnonb3ayiTe cpeACTBa MHAMBUAYANIbHOM 33LUMTbI NPK paboTe C TECTOM.
MoWTe pyku nocsie paboTbl c 06pasLaMm 1 TECTOM.

Bydep A8 3KCTpakuum cofepxuT < 0,01 % peakumoHHom
Maccbl 5-xnop-2-meTun-2H-n30Trnazon-3-oHa n 2-meTun-
2H-n30TMazon-3-oHa (3: 1) [Homep EC: 611-341-5] (koxHasn
YyBCTBUTENIBHOCTb 1, XPOHMYECKOE BO3/e/ICTBME HA BOAHbIE
OpraHun3Mbl 3). MoXeT BbI3bIBaTb a/1/1EPrUYECKYHO0 KOXKHYHO
peakumio (H317). BpeaHo A1 BOAHbLIX OpraHn3mos (H402).
BpeziHO 11151 BOAHbBIX OPraHM3MOB C J0JITOCPOYHbBIMU
nocnenctavamm (H412). M36eratb BAbIXaHWA TyMaHa/napos (P261). He
BbIHOCWTb 3arpA3HEHHYI0 0AeXAY C MecTa paboTbl (P272). Monb3oBaTbes
Cpe/fCTBaMM 3aLLMTbl 1133 / 3aLLUMUTHBIMM NepYaTKaMm / 3aLMTHON OAEX A0
(P280). EC/1M NPOMCXOAMT pa3fpakKeHne KOXM Ui NoABIEHNE CbInu:

06paTnTbCs K Bpady (P333+P313). CHATb 3arpsA3HEHHYO 04eXAY v NoCTUPaTh

ee nepez nocneyrLym NCnoab3oBaHnem (P362+P364). YTnnsmposatb
coflep>XMMoe/KOHTeHep B COOTBETCTBUM C MECTHbIMWN HOPMATMBHbLIMN
TpebosaHuamu (P501).

He MCHOﬂbByVITE NPOAYKT NO NCTe4YEHNM CPOKa rOAHOCTH, YK33aHHOIo Ha
TecToBoM Ha60pe WKW ynakoBKe KomnaekTa. He I'IDEBbILLIaFITeyKaBaHHbIe
npenenbl cTabunbHOCTH ANA BCKPbITbIX KOMMOHEHTOB.

He cMelnBaiiTe KOMMNOHEHTbI U3 Pa3HbIX TECTOB M HOMEPOB NapTuu. Bce
KOMMOHEHTbI OAHOP330BbIe, He MCﬂOﬂbByVITE MXNOBTOPHO.

Jns nposeseHnsa TecTa He06X0AMMO 0KOJ10 150 MKJT 3KCTPAarMpoBaHHOMO
06pasua, 4Tobbl TecT cpaboTasn 4OKHbIM 06pa3oM.

He ncnonb3yiite TeCT-N0OIOCKY, €C/IM OHA HAMOK /A NepPe/ UCMo/b30BaHUEM,
MOCKOJIbKY BJ1ara noBpexX/aeT TeCcT-Nosaocky.

OCTOpPOXHO

He VICI'IOﬂbByVITe TeCT-N0JI0CKY, ec/in B obnactu Pe3yNbTaToOB 3aMETHO CMHee
OKpallunBaHWe A0 Ha4a/1a TeCTUPOBAHUA.

He ncnonb3yiTe TECT-NOMOCKY, €C/IM NAKET U3 ASIIOMUHNEBOW GONBIM MK
LWBbI MAaKeTa He repMeTUYHbI. He MCHOﬂb3yﬁTe TAMMOH, eC/in ynakoBKa
noBpexpeHa.

Mcnonbsyme TOJ1IbKO TAMMOH M3 KOMMN1eKTa.

OWWBKM NPy B3ATUM 06pa3LOB 1 (M11) IPOBEAEHNM TECTA MOTYT NPUBECTM K
MOJYHEHNIO OLUMBOYHBIX PE3Y/IbTATOB.

TPV NOMELLEHNN TECT-NOIOCKM B NPOBMPKY € 6ydepom Ans SKCTPaKLmMM
HY>KHO CO6/1t0AaTh OCTOPOXHOCTb. BEPXHAA 4aCTb TECT-MOIOCKM AOKHA
0CTaBaTbCA CYXOM.

EC/M KOHTPONbHAA IMHWA HE NOABUAACh, TO TECT HeeCTBUTE/bHbIN, N ero
HY>XHO NOBTOPWTb CNCMNO/Ib30BaHNEM npyroﬁl TeCT-MoJI0OCKN.

EC/11 pe3y/bTaT TeCTa HeBO3MOXHO OIHO3HAYHO MHTEPMPETUPOBATS,
PEKOMEHAYeTCA NOBTOPUTL TECT.

He 06paLuaiite BHUMaHUA HU HA KaKve JIMHWK, KOTOpble NOSBATCA Yepes 5
MUHYT.

Co Bcemu 6ronornyecknumm 06Da3LLBMl/I nmartepuanamumcnegyet 06DaLI.LaTbCR
KaK CnoTeHUMaibHO ONACHbIMU U YTUIN3NPOBATb X B COOTBETCTBUN C
YKa3aHMAMU MeCTHbIX BrlacTen.

TeMnepaTypa BbILUE NN HAXKE PEKOMEH0BAHHOM MOXET MOHN3UTL TOYHOCTb
pesy/LTaTos.

B cnyyae cepbe3HOro npouncluecTsmnsa COOGLLLMTE O ciyymBLuemMcsa
NpOM3BOANTENIO NN €ro NpeAcTaBnTesIio n (VI}'IVI) BrocyAapCTBeHHbIe
OpraHbl.

PABOYME XAPAKTEPUCTUKU TECTA

AHanuTUYeCKan YyBCTBUTEJIBHOCTb

AHANNTNYECKYHO YYBCTBUTENIbHOCTL TecTa Actim PROM onpegenvnm
nyTeMm OLEHKM Pa3HbIX KOHLEeHTpaLmit IGFBP-1 B 3KcTpakTax 06pa3uos ¢
MCMO/Ib30BAHNEM TPeX pa3HbIX NapTuii Tecta Actim PROM. [1Ba pa3Hbix
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OMepaTopa MHTEPNPETUPOBA/IV MO AECATL TECTOB NMPU KaX/A0W KOHLEHTPaLWK

B Pa3JIMYHbIX YCJIOBUAX OCBELLLEHHOCTH, UTOro No 60 onpeeneHnin Ha KXk abln
ypoBeHb. MoporoBoe 3HayeHve Tecta Actim PROM cocTaBniseT npubavnsnTeibHo
25 MKr/n B 3KCTpaKTe 06pasua.

JlManasoH usmepeHmit
JAnanasoH nsmepexuii Actim PROM coctasnset npmbansutesibHo 25-200 000
MK/ B 3KCTpakTe 06pa3ua.

AHanuTUyeckas cnemenyHoOCTb

AHaNNTUYECKYIo CNeLMdUYHOCTb (MepeKpPecTHYI0 PeaKTUBHOCTb) ONpeAes NN C
MCMo/Ib30BaHNeM YesioBeyecknx 6ekos IGFBP B KoHLeHTpaumsax 10-5000 Mkr/n
Kaxpaoro 6esika B 3KCTpakTe 06pasLia C MCMoIb30BaHNEM TPeX PasHbIX MapTii
TecTa Actim PROM. C 6enikamu IGFBP-2, 3,4, 511 6 nepeKpecTHON peakTMBHOCTH
He Habntoaanock. Tect Actim PROM cneundmryeH ana IGFBP-1 yenoseka.

MoBTOPAEMOCTb M BOCNPOM3BOAMMOCTDL

MaHenb 06pasLoB, COCTOALLYHO M3 HECKO/IbKMX YPOBHEN KOHLeHTpaumu IGFBP-1,
OLIEHVBA IV Ha BHYTPW1abopaTOPHYO NMPELIM3NOHHOCTb (MTOBTOPAEMOCTD)
1 POMEXYTOYHYIO MPELM3MOHHOCTb (BOCMPON3BOANMOCTB). [1/15 OLLeHKM
NOBTOPAEMOCTV 06pa3Libl TeCTUPOBasIN Mo 10 pa3 B OAMH M TOT e AeHb C
MNCNOJIb30BaHNWEM TPEX PasHbIX NapTuii TecTa Actim PROM. MoBTopsieMoCTb
[LN1A OTPULIATESIbHbIX M MOJIOXKNTEIbHbIX 06pa3LoB cocTasnaa 100 %, a
NOBTOPAEMOCTb 71 06pa3sLi0B C MOrPaHNYHON KOHLeHTpaLuven 67 %. ns
OL|eHKM BOCMIPOM3BOAMMOCTH 6bI/10 TPOBEAEHO NCCejoBaHMe TecTa Actim
PROM B Tpex pasHbix slabopatopusix. OnepaTtopsl (n = 9) TecTuposanu

KaX Ayt KOHLLEHTPALMIO B MATb Pa3HbIX JHE C UCNO/Ib30BaHMEM TeCTa
Actim PROM. B o6Ler cnoxHocTv 6bin10 npoBeaeHo 360 Tectos (no 120

B KaXAo01 1abopatopum), o 45 TECTOB Ha KaXX4bl TUM 06pa3ua. Obwas
BOCMPOM3BOAMMOCTb TecTa Actim PROM cocTaBnseT 97 % (350/360) 6e3
CyLLLeCTBEHHOW Pa3HULLbl B PaMKaX TECTUPOBaHUS (MOBTOPHbIE TECTbl
O/]HVMM OMEepPaTopoOM), MeXJy TECTUPOBaHUAMM (MATb Pa3HbIX IHEN), MeXay
nabopatopuamMm (Tp 1a6OpaTopMm) NN MeXAY onepaTopamu (AeBATb
OnepaTopoB).
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AunarHocTnyeckan 3¢ppeKTUBHOCTD
TecT Actim PROM npoLuesi oLeHKY B HECKOIbKMX KTMHUYECKUX MCCNe0BaHNAX.
Moab6opKa TUMUYHBIX UCCNeA0BAHMIA NpeaACcTaBieHa B Tabn. 1.

TABJ. 1.
UYyscTtBuTe- Cneumdu-  [MarHocTu- AnarHoctu-
NbHOCTB 4HOCTB 4ecKan LeHHOCTb 4ecKas LeHHOCTb
(%) (%) NONOXNTENIbHOFO OTPULATENbHOrO
Ta Ta
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 2004’ 97 97 97 97
WUccnen, nHTepdepeHy

CTapaiTech HUYEro He TPOraTh TAMMOHOM [0 B3ATWs 06pasLa. He naukante
TaMMOH UM LEePBMKOBArMHaNbHbIN 06paseLs y6pUKaHTaMM1 MK KpeMami,
MOCKO/IbKY OHM MOTYT bU3NYECKN NOBANATL Ha 36COPHLMI0 06Pa3sLa TaMNOHOM
1 (Mnn) paboune XxapakTepUCTHKM TeCTa. BosbLIOE KOSIMYECTBO MEKOHNS,
OKPALLMBAIOLLEr0 aMHUOTUYECKYIO XKNAKOCTb B 3/71€HbIN LiBET, MOKET NOMeLUaTb
nposezeHuto Tecta Actim PROM (o6HapyxeHwto IGFBP-1).

Bb1/10 OKa3aHo, YTo ClieaytoLLe BeLecTBa, yCI0BUSA M MUKPOOPraHU3MbI,
nNpoTeCTUPOBaHHbIe c TecToM Actim PROM, He BNVAIOT Ha paboune
XapaKTepucTuku Tecta Actim PROM B KOHLLEHTPALUMSAX, NOK33aHHbIX BTab. 2.

TABJ1.2.
Beuwecteo/Ycnosme/MUKpOOpraHusm MpoTecTMpoBaHHas
KOHUEHTpauus
LienbHas KpoBb 100 % 06/06.
Cnepma 100 % 06/06.




Beuecto/Ycnosme/MUKpoopraHusm

Movua
pH3,5-8,5

XupYpruyeckui Iy6puKaHT Ha BOAHO OCHOBe
(Aquasoniq 100, Optilube, Surgilube, HR Lubricating

Jelly)

Macno ans koxu (Ceridal Lipolotion)
MeBapw (BeiCTBYOLEE BELLECTBO: 3KOHA301a

HUTparT)

MMHO-Tpo3ng (TokoHa3o)

®narvn (MeTpoHngason)

KaHecTeH (knoTprmason), Kancysibl
MepcoHanbHbIN Ny6PYKAHT HA BOAHOM ocHoBe (K-Y

Jelly, Klick)

MepCoHasbHbI y6PUKAHT H3 CUJIMKOHOBOM OCHOBE

(MagicGlide)

Jetckoe macsio (Natusan)

JeTtckan npucbinka (Natusan)

XKeHckui ge3opopaHT (Vagi-Gard)
BarnHanbHas nnexka (VCF Dissolving Vaginal

Cleansing Film)

BaruHanbHbIi resib (Represh)
CpeAcTBa ANA BaHHbI 1 Aywwia (Rexona, Dove,

Palmolive, Adidas, Daily)
Candida albicans
Gardnerella vaginalis
Neisseria gonorrhea
Chlamydia trachomatis
BMr-1

BMr-2

MpoTecTupoBaHHas
KOHUEHTpauua

100 % 06/06.

H/n

50 % Mmacc/ob.

50% 06/06
30Mr/mn

20 Mr/mn

100 Mr/mn

40 Mr/mn

25 % macc/ob.

3% macc/ob.

50 % 06/06.

50 % macc/ob.
50 % macc/ob.
0,1 % macc/ob.

25 % macc/ob.
0,1 % macc/ob.

11,2 * 10° KOE/mn
8,6 * 108 KOE/mn
10,6 * 10° KOE/mn
5,0*10°TCID,,
5,0*10°TCID,,
50*10°TCID,,

OTCJZIEXXMBAEMOCTb

Tect Actim PROM oTcnexvBaetcs fo npenaparta PP12 (IGFBP-1) 307/323 Behrings
Institut. 3ToT IGFBP-1 6b11 BblAe/1eH 13 PAaCTBOPHUMbIX IKCTPAKTOB OHOLLEHHO
N3LEeHTbI MV OTNAAAIOLLEN MIALEHTbI® B LIeJIAX MPUTrOTOBJIEHNS 3TaJIOHHbIX
CTaHAAPTOB A8 GYPMEHHOTO KOIMYeCTBEHHOrO MeToAa, IGFBP-1 IEMA,
KOTOPbI MCMO/b3YETCA NP1 KaMBPOBKe.

YTUIN3ALNA
YTUNU3npyiiTe BCe KOMMOHEHTbI B COOTBETCTBUM C FOCY4APCTBEHHBIM U MECTHBIM
3aKOHOAATE/IbCTBOM.

Co BceMM 06pa3Lamm NaLMEHTOB 1 UCMO/Ib30BaHHBIMW TAMMOHAMM, TECT-
N0/10CKaMK 1 NPOBMPKamu € Bydpepom A/isi IKCTPaKLMK CieflyeT o06paLyaTbes
KaK C MOTEHLMAIbHO MHPEKLMOHHbBIM MAaTePHUA/IOM U Y TUNN3MPOBATL
COOTBETCTBYIOLLMM 06Pa3oM.

MaTepuansl, BxoasLme B cocTaB komnaekta Actim PROM 1 ero KOMNOHEHTOB
Bymara: MHCTPYKLIM MO MPUMEHEHUIO.

KapToH: ynakoBka KoMriekTa.

MnacTMacca: nakeT u3-nog rectoBoro Habopa, npobupka c bydpepom ans
IKCTPaKLMK.

PasHble (He NoA/IexXunT nepepaboTKe): HENCMO/Ib30BAHHAA TECT-MOJI0CK],
HEeBCKPbITas Npobrpka ¢ 6ydbepoM A SKCTPAKLMM, TAMMOHbI, MaKET U3-NoJ,
TECT-NOMOCKU.

Mp11Cnonb30BaHNM B COOTBETCTBUM C HAaANIeXaLLlei 1abopaTOPHOI NPaKTUKOA
1 NPOdECCHOHAIBLHOM TMTMEHOM, @ TAKXKE C MHCTPYKLMAMY MO MPUMEHEHWIO
peareHTbl He J0/XKHbI NPeACTaB/IATb ONAaCHOCTW AJ1A 30POBbS.
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NAVOD NA POUZITIE

Cisla a pismena sa vztahuju nailustracie na vnitornej strane obalky.

STRUKTURA TYEINKY
[A] Oblast ponoru [B] Oblast vysledku [C] Testovacia ¢iara [D] Kontrolna ¢iara [E]
Priestor na manipuléciu

ZAMYSLANE POUZITIE

Test Actim® PROM je vizualne interpretovatelny, manuélny kvalitativny
imunochromatograficky rychlotest na detekciu plodovej vody v cervikovaginalnom
sekréte pocas tehotenstva. Actim PROM detekuje IGFBP-1 (Insulin-like growth
factor-binding protein 1, protein viazuci inzulinu podobny rastovy faktor 1),
ktory je hlavnym proteinom v plodovej vode a markerom plodovej vody v
cervicovaginalnom sekréte. Tento test je urceny na profesionalne pouzitie v
klinickych laboratéridch a na testovanie v blizkosti pacienta (near patient testing,
NPT), pricom poméha diagnostikovat prasknutie plodovych blan (ROM) pocas
tehotenstva, ked existuje podozrenie na prasknutie plodovych blan. Len na
diagnostické Géely in vitro.

ZAKLADNE INFORMACIE

Predc¢asné pretrhnutie plodovych blén (PROM) je definované ako pretrhnutie
plodovych blén pred zaciatkom pérodu. PROM je spojené so zvysenym rizikom
vnatromaternicovej infekcie, a tym zvysuje riziko materskej aj perinatalnej
morbidity a mortality. Ak k pretrhnutiu blan déjde pred 37. tyzdnom tehotenstva,
oznacuje sa ako pred¢asny PROM (PPROM). ' PROM sa vyskytuje priblizne u

5-10 % vietkych tehotenstieva PPROM priblizne u 1-3 %. Pri liecbe pacientky s
PROM alebo PPROM musi lekar zhodnotit rizika pred¢asného pérodu a predizenia
gravidity. Test Actim PROM poskytuje zdravotnickemu pracovnikovi informacie, na
zaklade ktorych sa rozhodnote, ako postupovat v pripade pacientky.

Koncentracia IGFBP-1v plodovej vode je 100 az 1 000-krat vyssia ako v materskom
sére?. Semmena tekutina a mo¢ neobsahuji meratelné mnozstvo IGFBP-1a
taktiez a nenachadza aniv cervikovaginalnom sekréte, ak st blany neporusené?. Po
prasknuti plodovych blan sa plodav voda s vysokou koncentraciou IGFBP-1 miesa

s cervikovaginalnymi tekutinami?. Pri teste Actim PROM zdravotnicky pracovnik
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odoberie vzorku sterilnym polyesterovym tampénom z cervikovaginalnej tekutiny
aextrahuje ju do extrakéného pufru. Pritomnost IGFBP-1 v extrahovanej vzorke
zistuje pomocou tycinky.

PRINCiP TESTU

Test funguje na baze imunochromatografie. Zahfiha dve monoklonalne protilatky
protiludskému IGFBP-1 Jedna z nich je naviazana na modré latexové Castice
(detekcnd protildtka). Druhd sa nachddza na nosnej membréne (zachytna
protilatka), ktord zachytiantigén a latexom znacend protildtku a indikuje pozitivny
vysledok. Po ponoreni tycinky do odobratej vzorky ty¢inka absorbuje kvapalinu,
ktord zacne stUpat tycinkou. IGFBP-1 sa naviaze na protilatku latexovych castic,
ak vzorka obsahuje tento protein. Castice prechadzaja kvapalinou a ak sa na ne
naviaze IGFBP-1, naviazu sa na zachytnu protildtku. Ak koncentracia IGFBP-1vo
vzorke prekroci hrani¢n hodnotu testu, v oblasti vysledku sa objavi modré ¢iara
(testovacia ¢iara). Modra kontrolna ¢iara potvrdzuje Uspesné dokoncenie testu.

KOMPONENTY SADY

Suaprava Actim PROM obsahuje 20 testovacich baleni (Cat. No 30832ETAC) alebo 10
testovacich baleni (Cat. No. 30831ETAC) s ndvodom na pouzitie.

Komponenty na vykonanie jedného testu s zabalené vjednom testovacom baleni
Actim PROM (Cat. No 30821ETAC):

. 1 sterilny polyesterovy tampén na odber vzorky (EO).

1 skimavka s extrakénym pufrom (0,5 ml). Tento fosFatom
pufrovany roztok obsahuje hovadzi sérovy albumin (BSA), inhibitory proteaz a
konzervaéné latky (pozri ast Upozornenia a bezpe¢nostné opatrenia).

. 1 ty¢inku v uzavretom vrecku z hlinikovej félie s absorpénym prostriedkom.

Potrebné materialy, ktoré nie si obsahom balenia: Casova¢

USCHOVNE MIESTA

Testovaciu stpravu skladujte priteplote 2 az 25 °C. Ak zlozky nie s otvorené,
mozete ich pouzit do datumu exspiracie vyznaceného na testovacom balenialebo
na $katulke stpravy. Testovaciu sipravu a testovacie balenia mozete skladovat 2
mesiace priteplote 25 az 30 °C do datumu exspircie. Vsetky ¢inidla sa pripravené
na pouzitie. Ak ¢inidla skladajete priteplote 2 az 8 °C, pred pouzitim by mali



dosiahnut izbov( teplotu. Ty¢inky pouzite kratko po vybratiz alobalového vrecka.
Nezamrazujte.

Pred uskuto¢nenim testu si precitajte ndvod na pouzitiek, podla ktorého
postupujte.

ODBER A EXTRAKCIA VZORKY

Ak komponenty stpravy skladujete v chladnicke, pred pouzitim nechajte vrecko
zhlinikovej félie a extrakény pufr dosiahnut izbovi teplotu (15 az 25 °C). Vzorka
predstavuje cervicovaginélny sekrét, ktory je extrahovany v dodanom extrakénom
pufre.Vzorka sa odoberd pomocou sterilného polyesterového tampénu (stcast
supravy). Vzorku odoberte pred digitalnym vy3etrenim a/alebo vysetrenim
transvaginalnym ultrazvukom. Pred odberom vzorky dbajte na to, aby ste sa
tampoénom ni¢oho nedotkli.

. Odetelte pysky a opatrne zaved'te $picku tampénu do posvy smerom k zadnému
fornixu, kym nenarazite na odpor. Vzorku mézete odobrat zo zadného
fornixu pocas sterilného vysetrenia pomocou zrkadla. Tamp6n nechajte v
prosterialnom Fornixe 10-15 sekind, aby mohol absorbovat cervikovaginlny
sekrét.

N

. Otvorte skimavk s extrakénym pufrom a ihned'extrahujte vzorku z tampénu
intenzivnym krdzenim tampénu v extrakénom pufri po dobu 10 - 15 sekind.
Pritlacte tampén o stenu skimavky s extrakénym pufrom, aby ste zneho
odstranili zvyna tekutinu. Po extrakcii tampén zlikvidujte. POZNAMKA!
Nenechavajte tampoén v skimavke.

SKLADOVANIE VZORKY

Vzorky otestujte ¢o najskér po extrakcii najneskor do 4 hodin po extrakcii vzorky
apriteplote 2 az 25 °C. Ak vzorku nemozete otestovat v tomto ¢ase, zamrazte ju.
Zamrazené vzorky sa motu pouzit do 24 mesiacov (pri teplote -20 °C alebo menej).
Po rozmrazeni by sa vzorky mali premiesat a otestovat, ako je opisané dalej.

POSTUP TESTOVANIA A INTERPRETACIA VYSLEDKOV

3. Roztrhnite féliové vrecko, v ktorom je tycinka. Nedotykajte sa zltej oblasti
ponoru v spodnej ¢asti ty¢inky. Horna tyrkysova cast tycinky méze obsahovat
identifika¢né znacky. Ty¢inku pouzite kratko po vybratiz féliového vrecka.
Umiestnite Zltd ponornd oblast do extrahovanej vzorky.

4. Nechajte tycinku v skimavke, kym neuvidite, Ze predna ¢ast kvapaliny
prechadza do oblasti vysledku. Vyberte ty¢inku z pufra a polozke ju na isty
povrch vo vodorovnej polohe.

5. Vysledok mozno interpretovat ako pozitivny, ak st v oblasti vysledku viditelné
dve modré ¢iary. Negativny vysledok sa zobrazi po 5 minatach. Nevs$imajte si
¢iarky, ktoré sa objavia po uplynuti 5 minit. Ak sa objavia dve modré ¢iary,
testovacia a kontrolna ¢iara,vysledok testu je pozitivny (5A). Kazda slaba, ale
suvisla ¢iara by sa mala vyhodnotit ako pozitivna. Ak sa objavi iba kontrolna
¢iara,vysledok testu je negativny (5A). Ak sa neobjavi kontrola ¢iara, test je
neplatny (5B).

KONTROLA KVALITY

Odporicamebezné pouzivanie ACTIM® PROM Controls (Cat. No. 30800ETAC).
Suprava Actim PROM Controls obsahuje 3 lyofilizované kontrolné testy (negativna,
nizko pozitivna a vysoko pozitivna kontrola) a jeden rekonstitucny roztok.
Kontrolné testy st zabalené zvlast.

BlizSie informacie a pokyny na pouzivanie kontrolnych testov najdete v navode na
pouzitie Actiom PROM Controls.

Kontrolu kvality vykondvame v stlade s platnymi vnitrostatnymi alebo miestnymi
predpismi alebo akredita¢nymi poziadavkami a Standardnymi laboratérnymi

Postupmi kontroly kvality. Odpor¢ame vykonat kontrolny test minimalne s novou
Sarzou ¢inidla a zasielkou.

OBMEDZENIA TESTU
Test je urceny vyluéne na diagnostické ucely in vitro.

Mézu pouzivat len profesionali.

Vysledky testu neslizia na kvantitativnu interpretaciu.

Ak doslo k pretrhnutiu plodovych blan a plodova voda prestala unikat po
viacako 12 hodinéch pred odberom vzorky, IGFBP-1 mohol byt degradovany
pretdzamivo vagine a test moze byt negativny.

Pozitivny vysledok testu Actim PROM sice odhali pritomnost plodovej vody vo
vzorke, ale neurci miesto pretrhnutia.
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» Negativny vysledok testu predstavuje sicacny stava nemozno ho pouzit ako
prognézu budiceho stavu.

« Vysledky sa musia interpretovat v sGvislosti s ostatnymi klinickymi nalezmi, ako
je bezné privsetkych diagnostickych testoch.

UPOZORNENIA A BEZPECNOSTNE OPATRENIA
Nepite, nejedzte a nefajcite v priestore, kde sa manipuluje so sipravou a
vzorkami.

Pri manipulacii s testom, ako aj pri jeho vykonavani, pouzivajte osobné ochranné
prostriedky. Po odobrativzorky a ukonceni testu si umyte ruky.

Extrakény pufr obsahuje < 0,01 % reakénej hmotnosti: 5-chlor-
2-metyl-2H-izotiazol-3-6n a 2-metyl-2H-izotiazol-3-6n (3 :1) [EC
No: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic Chronic 3). Méze vyvolat
alergickt koznu reakciu (H317). Skodlivy pre vodné organizmy
(H402). Skodlivy pre vodné organizmy, s dlhodobymi G¢inkami
(H412). Zabrante vdychovaniu hmly/par (P261). Je zakazané
vyniest kontaminovany pracovny odev z pracoviska (P272).
Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare/ochranu tvare.
(P280Ak sa prejavi podrazdenie pokozky alebo sa vytvoria vyrazky: vyhladajte
lekarsku pomoc/starostlivost. (P333 + P313Kontaminovany odev vyzlecte a
pred dalsim pouzitim vyperte. (P362 + P364) Obsah/obal zlikvidujte vsilade s
miestnymi predpismi (P501).

Varovanie

Nepouzivajte vyrobok po ddtume exspiracie vyzna¢enom na testovacom
balenialebo skatulke sipravy. Neprekracujte uvedené doby udrzatelnosti pre
otvorené komponenty.

Nemiesajte komponenty z réznych testov a ¢isel Sarzi. Komponenty st na jedno
poutzitie, nepouzivajte ich opakovane.

Test sivyzaduje priblizne 150 pl extrahovanej vzorky, aby ste zabezpecili jeho
spravne vykonanie.

Nepouzivajte vlhkd tycinku, pretoze moze byt poskodena.

Nepouzivajte tycinku, ak pred testvanim vykazuje modré sfarbenie v oblasti
vysledku.
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Nepouzivajte tycinku, ak vrecko z hlinikovej félie alebo tesnenie vrecka je
porusené. Nepouzivajte tampon, ak je balenie poskodené.

Pouzivajte iba tampdn, ktory je sicastou stpravy.

Nespravne zaobchadzanie s testom alebo jeho vykonavanie méze viest k
chybnym vysledkom.

.

Pri umiestiovani tycinky do skiimavky na extrakény pufr musite postupovat
opatrne. Vrchnd ¢ast ty¢inky sa nesmie namodit.

Ak sa nezobrazi kontrolna ¢iara, test je neplatny a mali by ste ho vykonat znova
s novou tyc¢inkou.

Ak vysledok testu nedokézete jednoznacne interpretovat, odpori¢ame test
zopakovat.

Nevsimajte si Ciarky, ktoré sa objavia po uplynuti 5 mindt.

So vsetkymi biologickymivzorkamia materialmi musite zaobchadzat ako s
potencidlne nebezpecnymia musite ich zlikvidovat v stlade s usmerneniami
miestnych organov.

.

Teploty vyssie alebo nizsie ako odporicané mézu sposobit nepresné vysledky.

.

Zavazny incident nahlaste vyrobcovi, jeho zastupcovi a/alebo vnitrostdtnemu
organu.

UCINKY TESTU

Analyticka senzitivita

Analytickd senzitivitu testu Actim PROM sme identifikovali vyhodnotenim réznych
koncentracii IGFBP-1v extrahovanych vzorkach na troch réznych Sarziach testu
Actim PROM. Dvaja rézni operatori interpretovali po desat testov vykonanych pri
kazdej koncentracii za réznych svetelnych podmienok, celkovo 60 merani na kazdej
Urovni. Hrani¢na hodnota testu Actim PROM je priblizne 25 pg/lv extrahovanej
vzorke.

Rozsah merania
Rozsahr merania testu Actim PROM je prebliznie 25-200 000 pg/lv extrahovanej
vzorke.



Analyticka $pecifickost

Analyticka Specifickost (skrizena reaktivita) sme testovali na ludskych proteinoch
IGFBP pri koncentraciach od 10 do 5000 pg/lv extrahovanej vzorke s pouzitim
troch réznych sarzi testu Actim PROM. Pri pouziti ludskych proteinov IGFBP-2, -3,
-4,-5a-6 nebola pozorovand ziadna skrizend reaktivita. Test Actim PROM sa viaze
vylucne na ludsky protein IGFBP-1.

Opakovatelnost a reprodukovatelnost

Panelvzoriek pozostévajuci zo vzoriek s réznymi Groviiami koncentracie IGFBP-1
sme hodnotili z hladiska intra- (opakovatelnost) a inter- (reprodukovatelnost)
presnosti testu. Na Gcely zistenia opakovatelnosti sme vzorky testovali v

10 opakovaniach pocas toho istého dia s pouzitim troch réznych Sarzi testu
Actim PROM. Opakovatelnost negativnych a pozitivnych vzoriek bola 100

% a opakovatelnost vzoriek s hrani¢nou koncentraciou bola 67 %. Na ucely
reprodukovatelnosti sa uskutocnila Stddia testu Actim PROM na troch roznych
pracoviskach. Testovaci operatori (n = 9) testovali kazda Groven v piatich réznych
dnoch s pouzitim jednej dévky testu Actim PROM. Celkovo vykonali 360 testov
(120 na kazdom pracovisku) s celkovym poctom 45 testov na kazdy typ vzorky.
Celkova reprodukovatelnost testu Actim PROM je 97 % (350/360) bez vyznamnych
rozdielov v rémci sérii (opakovania testované jednym operatorom), medzi sériami
(pat réznych dni), medzi pracoviskami (tri pracoviska) alebo medzi operatormi
(devéat operatorov).

Uéinnost diagnézy
Viaceré klinické studie hodnotili test Actim PROM. Vybrané stidie st uvedené v
tabulke 1.

Testovanie rusivych vplyvov

Pred odberom vzorky dbajte na to, aby ste sa tampdnom nicoho nedotkli.
Nekontaminujte tampén ani cervikovaginalnu vzorku lubrikantmi alebo krémami,
pretoze mozu fyzicky narusit absorpciu vzorky na tampén a/alebo ovplyvnit Gcinok
testu. Velké mnozstva mekonia spdsobujuce zelené sfarbenie plodovejvody mozu
interferovat s detekciou proteinu IGFBP-1 pomocou testu Actim PROM.

Testom Actim PROM sme testovali nasledujice latky, faktory a mikroorganizmy a
zistili sme, Ze pri testovaniv koncentraciach uvedenych v tabulke 2 nedochidza k
vplyvom na tcinok testu Actim PROM.

TABULKA 1.
Senzitivita Specifickost  Pozitivnahodnota Negativna
(%) (%) prognézy hodnota
(PPV) (%) prognézy
(NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 2004’ 97 97 97 97
TABULKA?2.
Latka/Faktor/Mikroorganizmus Testované
koncentracie
Krv 100 % v/v
Semeno 100 % v/v
Moc¢ 100 % v/v
pH3,5-8,5 N/A
Chirurgické mazivo na baze vody (Aquasoniq 100, Optilube, | 50 % w/v
Surgilube, HR Lubricating Jelly)
Olej na pokozku (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v
Pevaryl (aktivna zlozka: econatzol.nitras) 30 mg/ml
Gyno-Trosyd (tiokonazol) 20 mg/ml
Flagyl (metronidazol) 100 mg/ml
Kapsula Canesten (klotrimazol) 40 mg/ml
Osobny lubrikant na baze vody (K-Y Jelly, Klick) 25% w/v
Osobny lubrikant na béaze silikénu (Magic Glide) 3%w/v
Detsky olej (Natusan) 50 % v/v
Detsky puder (Natusan) 50 % w/v
Damsky deodorant (Vagi-Gard) 50 % w/v
Vaginalny film (rozpGstaci vaginalny ¢istiaci film VCF) 0.1% w/v
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Latka/Faktor/Mikroorganizmus

Vaginalny gél (Represh)

Sprchové gély a produkty na kipanie (Rexona, Dove,
Palmolive, Adidas, Daily)

Candida Albicans

Gardnerella vaginalis

Neisseria gonorrhea

Chlamydia trachomatis

HSV-1

HSV-2

SLEDOVATELNOST

Testované
koncentracie
25%w/v

0.1 % w/v

11,2 10° CFU/ml
8,6* 10° CFU/ml
10,6 * 108 CFU/ml
5,0%10°TCID,,
5,0%10°TCID,,
5,0%10°TCID,,

Test Actim PROM je sledovatelny s pripravkom PP12 (IGFBP-1) od Behringsovho
institatu. Tento IGFBP-1 bol ocisteny z rozpustnych extraktov ludskej placenty
alebo deciduy® na pripravu referen¢nych Standardov pre kvantitativnu internt

metddu IGFBP-1 IEMA, ktord sa pouziva pri kalibracii.

LIKVIDACIA

Obsah zlikvidujte v stlade s vnatrostatnymi a miestnymi zakonmi.

So vietkymivzorkami od pacientiek a pouzitymi tampénmi, ty¢inkami a

skamavkami s extrakénym pufrom zaobchadzajte a likvidujte ich ako potencialne

infekény material.

Materidly pouzité v sGprave Actim PROM a jej komponentoch:
Papier: ndvod na pouzitie.

Kartén: krabicka stpravy.

Plast: vrecko na testovacie balenie, extrak¢na skimavka s pufrom.

Iné (nerecyklovatelné): nepouzitd tycinka, neotvorend skiimavka s extrakénym

pufrom, tampédny, vrecko a vrecko na tycinku.

104 sk

Pri pouzivaniv sulade so Spravnou laboratérnou praxou, spravnou hygienou pri
praci a ndvodom na pouzitie by ¢inidld nemali predstavovat nebezpecenstvo pre
zdravie.



NAVODILA ZA UPORABO

Stevilke in ¢rke se nanasajo na slike na notranji platnici.

SESTAVA TESTNEGA TRAKU
[A] Testno obmocje [B] Obmodje z rezultatom [C] Testna Crtica [D] Kontrolna ¢rtica
[E] Obmocdje ravnanja

PREDVIDENA UPORABA

Test Actim® PROM je ro¢ni kvalitativniimunokromatografski hitri test z vizualno
interpretacijo za odkrivanje plodovnice v cervikovaginalnem izcedku med
nosecnostjo. Test Actim PROM zazna IGFBP-1 (vezalno beljakovino za insulinu
podobne rastne faktorje 1), ki je glavna beljakovina v plodovnici in marker
plodovnice v cervikovaginalnem izcedku. Test je namenjen za strokovno uporabo
vklini¢nih laboratorijih in okoljih testiranja ob bolniku za lazje diagnosticiranje
razpoka plodovih ovojev med noseénostjo, kadar obstaja sum razpoka plodovnih
ovojev. Samo za diagnosti¢no uporabo in vitro.

PODROCJE UPORABE

Pred¢asni razpok plodovih ovojev (ang. premature rupture of fetal membranes
—PROM) je opredeljeno kot predrtje plodovih ovojev pred zac¢etkom poroda.
PROM je povezan s povecanim tveganjem za znotrajmaterni¢no okuzbo, zato
obstaja tudi povecano tveganje za obolevnost in umrljivost matere in otroka. Ce
do razpoka ovojev pride pred 37. tednom nosec¢nosti, govorimo o prezgodnjem
predcasnem razpoku plodovih ovojev (ang. preterm premature rupture of fetal
membranes—PPROM)'. PROM se pojavi v priblizno 5-10 % vseh nosecnosti,
PPROM pav priblizno 1-3 %. Pri obravnavi bolnice s PROM ali PPROM je potrebna
ocena relativnih tveganj prezgodnjega poroda in podalj$anja nose¢nosti. Test
Actim PROM je namenjen kot pomoc zdravstvenemu delavcu pri sprejemanju
informirane odlocitve o nacinu obravnave bolnice.

Koncentracija beljakovine IGFBP-1v plodovnici je 100-1.000-krat visja kot v
materinem serumu?. Semenska tekocina in urin ne vsebujeta merljive koli¢ine
beljakovine IGFBP-1, ki pa tudi ni prisotna v cervikovaginalnem izcedku, Ce so ovoji
nedotaknjeni?. Po predrtju plodovih ovojev se plodovnica z visoko koncentracijo
beljakovine IGFBP-1 premesa s cervikovaginalnimi tekoc¢inami?. Pri testu Actim
PROM se s sterilnim poliestrskim brisom odvzame vzorec cervikovaginalne

tekocine, ki se izloci v ekstrakcijski pufer. Prisotnost beljakovine IGFBP-1 v
pridobljenem vzorcu se ugotavlja zuporabo testnega traku.

NACIN DELOVANJA TESTA

Test temelji naimunokromatografiji. Vkljucuje dve monoklonski protitelesi

proti cloveski beljakovini IGFBP-1. Eno se veze na modre delce lateksa (protitelo
zaznavanja). Drugo se imobilizira na membrani nosilca (protitelo zajema), da
ujame kompleks antigena in protitelesa, vezanega na lateks, ter pokaze pozitiven
rezultat. Ko se testno obmodje traku potopiv pridobljen vzorec, testni trak
absorbira tekocino, kiza¢ne te¢i navzgor po testnem traku. Ce vzorec vsebuje
beljakovino IGFBP-1, se veze na protitelo, ki je vezano na delce lateksa. Delcise
prenasajo s pretokom tekocine in, ¢e je beljakovina IGFBP-1 vezana nanje, se vezejo
na protitelo zajema. Ce koncentracija beljakovine IGFBP-1 v vzorcu preseze mejno
vrednost testa, se vobmodju z rezultatom pojavi modra (testna) ¢rtica. Modra
kontrolna ¢rtica potrjuje, da je bil test uspesno izveden.

Deli kompleta
Komplet Actim PROM vsebuje 20 (kat. $t. 30832ETAC) ali 10 paketov s testom (kat.
$t. 30831ETAC) z navodili za uporabo.

Delizaizvedbo posameznega testa so pakiraniv enem paketu s testom Actim
PROM (kat. $t. 30821ETAC):
« [swaB]1 sterilen poliestrski bris za odvzem vzorca (EO);

[BUF]1 epruvetaz ekstrakcijskim pufrom (0,5 ml). Ta raztopina fosfatnega
pufra vsebuje goveji serumski albumin (BSA), zaviralce proteazin preservative
(glejte razdelek Opozorila in previdnostni ukrepi);

. 1 testni trak v zatesnjeni vrecki iz aluminijaste folije s susilnim sredstvom.

Potrebni material, ki ni prilozen: Stoparica.

SHRANJEVANJE

Testni komplet shranjujte pri temperaturi med +2 in +25 °C. Ce shranite neodprt
paket, se lahko vsak del uporabi do datuma izteka roka uporabnosti, ki je naveden
na paketu s testom in $katli s kompleti. Testni komplet in paketis testi se lahko tudi
shranijo za 2 meseca pri temperaturi med +25in +30 °C, in sicer najve¢ do datuma
izteka roka uporabnosti. Vsi reagenti so pripravljeni za uporabo. Ce so reagenti
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shranjeni na temperaturi med +2 in +8°C, pred uporabo pocakajte, da se segrejejo
na sobno temperaturo. Testne trakove morate uporabiti ¢im prej po tem, ko jih
vzamete iz vrecke iz aluminijaste folije. Ne zamrzujte.

Pred izvajanjem testa preberite in upostevajte navodila za uporabo testa.

ZBIRANJE IN EKSTRAKCIJA VZORCEV

Ce se deli kompleta shranjujejo v hladilniku, pred uporabo pocakajte, da se vrecka iz

aluminijaste folije in ekstrakcijski pufer segrejeta na sobno temperaturo (med +15
in+25°C). Vzorec je cervikovaginalniizcedek, ki se izlo¢i v namenski ekstrakcijski
pufer. Vzorec se odvzame s sterilnim poliestrskim brisom (prilozen kompletu).
Vzorec je treba odvzeti pred izvajanjem digitalnih preiskav in/ali transvaginalnega
ultrazvoka. Pazite, da se z brisom pred odvzemom vzorca ne dotaknete nicesar.

-

. Razsirite sramne ustnice in previdno vstavite konico brisa v vagino proti
posteriornemu forniksu, dokler ne zacutite upora. Vzorec se lahko iz
posteriornega forniksa odvzame tudi med sterilnim pregledom s spekulumom.
Bris je treba zadrzati v posteriornem forniksu 10-15 sekund, da lahko
absorbira cervikovaginalniizcedek.

I

Odprite epruveto z ekstrakcijskim pufrom in vzorec takoj ekstrahirajte z brisa
tako, da odlo¢no vrtite bris v ekstrakcijskem pufru 10-15 sekund. Pritisnite
bris ob steno ekstrakcijskega pufra, da se z brisa izlo¢i preostala tekocina. Bris
po ekstrakciji zavrzite. OPOMBA! Ne puscajte brisa v epruveti.

SHRANJEVANJE VZORCA
Vzorce je treba testirati ¢éim prej po ekstrakciji, v vsakem primeru pa najvec 4 ure

po ekstrakciji, pri ¢emer mora biti vzorec shranjen na temperaturi med +2 in +25 °C.

Cevzorcavtem ¢asu ni mogoce testirati, ga je treba zamrzniti. Zamrznjeni vzorci
so stabilni 24 mesecev (pri 20 °C ali nizji temperaturi). Po odtajanju je treba vzorce
zmesatiin testirati, kot je opisano v nadaljevanju.

POSTOPEK IZVAJANJA TESTA IN INTERPRETACIJA REZULTATOV

3. Odprite vrecko iz folije, v katerije testni trak, tako, dajo odtrgate. Ne dotikajte
se rumenega testnega obmocdja na spodnjem delu testnega traku. Na zgornjem
turkiznem delu testnega traku so lahko navedene pregledne oznake. Testni
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trak je treba uporabiti ¢im prej po tem, ko ga vzamete iz vrecke iz folije. Rumeno
testno obmocje pomocite v pridobljeni vzorec.

»

Drzite testni trak v epruveti, dokler teko¢ina ne ste¢e v obmodje z rezultatom.
Odstranite testni trak iz pufrain ga vodoravno polozite na ¢isto povrsino.

w

Rezultat lahko interpretirate kot pozitiven takoj, ko se vobmocju z rezultatom
pojavita dve modri ¢rtici. Negativni rezultat je treba od¢itati po poteku 5 minut.
Ce se kakrne koli értice pojavijo po 5 minutah, jih ne upotevajte. Ce se
pojavita dve modri ¢rtici (testna ¢rtica in kontrolna értica), je rezultat testa
pozitiven (5A). Ce je ¢rtica slabo vidna, vendar je vidna v celoti, se razume, da
jerezultat pozitiven. Ce se pojavi samo kontrolna értica, je rezultat testa
negativen (5A). Ce se kontrolna értica ne pojavi, je test neveljaven (5B).

NADZOR KAKOVOSTI

Priporoca se redna uporaba kontrol Actim® PROM (kat. 5t. 30800ETAC). Komplet
kontrol Actim PROM vkljucuje 3 kontrole, susene zzmrzovanjem (negativno, nizko
pozitivno in visoko pozitivno kontrolo), ter raztopino za rekonstitucijo. Kontrole so
navoljo lo¢eno.

Zavecinformacij in napotke za uporabo kontrol glejte navodila za uporabo kontrol
Actim PROM.

Nadzor kakovosti je treba izvesti v skladu z veljavnimi nacionalnimi ali lokalnimi
predpisi oziroma zahtevami v zvezi z akreditacijo in laboratorijskimi standardnimi
postopki nadzora kakovosti. Kontrolni test je priporocljivo izvesti vsaj ob vsaki novi
seriji reagentov in dobavljeni posiljki.

OMEJITVE TESTA
« Testje namenjen samo za diagnosti¢no uporabo in vitro.

Samo za strokovno uporabo.

Na osnovi rezultatov testa ni mogoce podati kvantitativne razlage.

Ce pride do razpoka plodovih ovojev, vendar se iztekanje plodovnice ustavi
vec kot 12 ur pred odvzemom vzorca, se lahko beljakovina IGFBP-1 degradira
zaradi proteaz v vagini, zato je lahko rezultat testa negativen.

.

1z pozitivnega rezultata testa Actim PROM, ki sicer zazna prisotnost plodovnice
vvzorcu, ni razvidno mesto razpoka.



» Negativen rezultat testa nakazuje trenutno stanje in ga ni mogoce uporabiti za
napoved, kaj bo sledilo.

» Kotveljazavse diagnosti¢ne teste, je treba rezultate interpretirati v kontekstu
drugih klini¢nih ugotovitev.

OPOZORILA IN PREVIDNOSTNI UKREPI

» Vobmodju,vkaterem se ravna s kompletom in vzorci, ne smete jesti, piti ali
kaditi.

Med ravnanjem s testom in izvajanjem testa nosite osebno zas¢itno opremo. Po
ravnanju zvzorcem in testom si umijte roke.

Ekstrakcijski pufer vsebuje < 0,01 % reakcijske zmesi: 5-kloro-
2-metil-2H-izotiazol-3-on in 2-metil-2H-izotiazol-3-on (3: 1) [St.
ES: 611-341-5] (Skin Sens 1, Aquatic Chronic 3). Lahko povzro¢i
alergijski odziv koze (H317). Skodljivo za vodne organizme
(H402). Skodljivo za vodne organizme, z dolgotrajnimi ucinki
(H412). Ne vdihavati meglice/hlapov (P261). Kontaminirana
delovna oblacila niso dovoljena zunaj delovnega mesta (P272).
Nositi zas¢itne rokavice/zas¢itno obleko/zascito za oci/
zaiCito za obraz (P280). Ce nastopi drazenje koze ali se pojavi izpuscaj: poiicite
zdravnisko pomo¢/oskrbo. (P333 + P313) Slei kontaminirana oblacila in jih
oprati pred ponovno uporabo. (P362 + P364) Odstraniti vsebino/posodo v
skladu z lokalnimi predpisi (P501).

Opozorilo

Izdelka ne uporabljajte po datumu izteka roka uporabnosti, ki je naveden
na paketu s testom ali $katli s kompleti. Ne prekoracite navedenih obdobij
stabilnostiza odprte dele.

Ne mesajte delov iz razli¢nih testov in Stevilk serij. Deli so namenjeni za enkratno
uporaboinjih ne smete ponovno uporabiti.

Za pravilno delovanje testa je potrebnega priblizno 150 pl pridobljenega vzorca.

Ce se je testni trak pred uporabo zmocil, ga ne uporabite, ker ga vlaga uni¢i.

Ce pred testiranjem opazite, da je obmogje z rezultatom modro obarvano,
testnega traku ne uporabite.

Ce vrecka iz aluminijaste folije ali tesnilna mesta vrecke niso oporecna, testnega
traku ne uporabite. Ce je embalaza poskodovana, brisa ne uporabite.

Uporabite samo bris, ki je prilozen kompletu.

Ce je odvzem vzorcain/ali postopek testiranja neustrezen, so lahko rezultati
napacni.

Privstavljanju testnega traku v epruveto z ekstrakcijskim pufrom bodite
previdni. Zgornji del testnega traku mora ostati suh.

Ce se kontrolna ¢rtica ne pojavi, je test neveljaven in ga je treba ponoviti z
drugim testnim trakom.

Cejeinterpretacija rezultata testa nejasna, je priporo¢ljivo, da test ponovite.

Ce se kakréne koli ¢rtice pojavijo po 5 minutah, jih ne upotevajte.

Vse bioloske vzorce in materiale je treba obravnavati kot potencialno nevarne
terjihje treba odstraniti v skladu s smernicami lokalnih oblasti.

Ce so temperature nad ali pod priporo¢enimi, so rezultati lahko neto¢ni.

V primeru resnega dogodka o tem porocajte proizvajalcu ali njegovemu
predstavniku in/ali nacionalnemu organu.

UCINKOVITOST TESTA

Analiti¢na obéutljivost

Analiticno obcutljivost testa Actim PROM so ugotavljali z ocenjevanjem razli¢nih
koncentracij beljakovine IGFBP-1 v odvzetih vzorcih, pridobljenih zuporabo treh
razli¢nih serij testa Actim PROM. Dva razli¢na izvajalca sta interpretirala po deset
testov, ki so se izvedli pri vsaki koncentraciji pod razli¢nimi pogoji osvetlitve, s ¢imer
sta pridobila skupno 60 dolo¢itev na raven. Mejna vrednost testa Actim PROM je
priblizno 25 pg/lv pridoblienem vzorcu.

Razpon merjenja
Razpon merjenja testa Actim PROM je priblizno 25-200 000 pg/Lv pridobljenem
vzorcu.

Analiti¢na specifi¢nost

Analiticno specificnost (navzkrizno reaktivnost) so preizkusali s cloveskimi
beljakovinami IGFBP, pri ¢emer so se koncentracije posameznih beljakovin v
odvzetem vzorcu, pridobljenem z uporabo treh razli¢nih serij testa Actim PROM,
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gibale med 10in 5000 pg/L. Pri ¢loveskih beljakovinah IGFBP-2,-3,-4,-5in -6 niso
zaznali navzkrizne reaktivnosti. Test Actim PROM je namenjen izkljucno za ¢lovesko
beljakovino IGFBP-1.

Ponovljivost in obnovljivost

Za skupino vzorcev z razli¢nimi ravnmi koncentracije beljakovine IGFBP-1 so
ocenjevali natancnost preizkusanja znotraj analize (ponovljivost) in med analizami
(obnovljivost). Za ugotavljanje ponovljivosti so vzorce testirali z 10 dvojniki v istem
dnevu, pri ¢emer so uporabili tri razli¢ne serije testa Actim PROM. Ponovljivost
negativnih in pozitivnih vzorcev je bila 100-odstotna, ponovljivost vzorcev z
mejnimi koncentracijami pa je bila 67-odstotna. Za ugotavljanje obnovljivosti so
izvedli Studijo testa Actim PROM na treh locenih lokacijah. Izvajalci testa (n=9) so
testirali vsako raven v petih razli¢nih dneh, pri ¢emer so uporabili eno serijo testa
Actim PROM. Izvedli so skupno 360 testov (po 120 na lokacijo), od katerih je bilo po
45 testov na vrsto vzorca. Skupna obnovljivost testa Actim PROM je 97 % (350/360)
brez znatnih razlik znotraj nizov (dvojniki, ki jih je testiral en izvajalec), med nizi (pet
razli¢nih dni), med lokacijami (tri lokacije) ali med izvajalci (devet izvajalcev).

Diagnosti¢na ucinkovitost
Test Actim PROM so ocenjevali v vec klini¢nih Studijah. Izbor znadilnih studij je
prikazan v tabeli 1.

TABELA 1.
Obcutljivost Specificnost Pozitivna Negativna
(%) (%) napovedna napovedna
vrednost vrednost
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen1996* 100 95 93 100
Ragosch 1996 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 97 97 97 97
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Testiranje motenj

Pazite, da se z brisom pred odvzemom vzorca ne dotaknete nicesar. Ne
kontaminirajte brisa ali cervikovaginalnega vzorca z mazivi ali kremami, ker
lahko Fiziéno motijo absorpcijo vzorca na bris in/ali vplivajo na ucinkovitost testa.
Velike kolicine mekonija, ki povzrocijo zeleno obarvanje plodovnice, lahko motijo
odkrivanje beljakovine IGFBP-1 s testom Actim PROM.

S testom Actim PROM so bili preizkuseni naslednje snovi, pogoji in mikroorganizmi,
za katere so ugotovili, da ne vplivajo na ucinkovitost testa Actim PROM, e se
testiranje izvaja s koncentracijami, navedenimiv tabeli 2.

TABELA2.
Snov/Pogoj/Mikroorganizem Preizkusena
koncentracija

Polnakri 100 % v/v
Sperma 100 % v/v
Urin 100 % v/v
pH3,5-8,5 /
Kirur$ko mazivo na vodni osnovi (Aquasoniq 100, Optilube, | 50 % w/v
Surgilube, HR Lubricating Jelly)

Olje za kozo (Ceridal Lipolotion) 50 % v/v
Pevaryl (u¢inkovina: ekonazol nitrat) 30mg/ml
Gyno-Trosyd (tiokonazol) 20 mg/ml
Flagyl (metronidazol) 100 mg/ml
Canesten (klotrimazol), kapsule 40 mg/ml
Mazivo za osebno uporabo na vodni osnovi (K-Y Jelly, Klick) | 25 % w/v
Mazivo za osebno uporabo na silikonski osnovi (Magic 3%w/v
Glide)

Otrosko olje (Natusan) 50 % v/v
Otroski puder (Natusan) 50 % w/v
Zenskiintimni deodorant (Vagi-Gard) 50 % w/v
Vaginalni film (VCF -Vaginal Cleansing Film) 0,1% w/v



Snov/Pogoj/Mikroorganizem Preizkusena

koncentracija
Vaginalni gel (Represh) 25%w/v
Izdelki za prhanje in kopel (Rexona, Dove, Palmolive, 0,1% w/v

Adidas, Daily)

Candida albicans 11,2 *108 CFU/ml

Gardnerella vaginalis 8,6*108 CFU/ml
Neisseria gonorrhoeae 10,6 * 108 CFU/ml
Chlamydia trachomatis 5,0*10°TCID,,
HSV-1 50%*10° TCID,,
HSV-2 5,0%*10° TCID,,

SLEDLJIVOST

Test Actim PROM je sledljiv do pripravka 307/323 za PP12 (IGFBP-1) Behringovega
inStituta. Ta beljakovina IGFBP-1 je bila ocis¢ena topnih izvleckov ¢loveske
posteljice ali decidue® za pripravo referencnih standardov za kvantitativno interno
metodo, IGFBP-1 IEMA, ki se uporablja pri umerjanju.

ODSTRANJEVANJE
Vsebino odstranite v skladu z nacionalno in lokalno zakonodajo.

Z vsemi vzorci bolnicin uporabljenimi brisi, testnimi trakovi in epruvetami
z ekstrakcijskim pufrom je treba ravnati ter jih odstraniti med odpadke kot
potencialno kuzen material.

Materiali, uporabljeni v kompletu Actim PROM in njegovih delih:
Papir: navodila za uporabo.

Karton: $katla s kompleti.

Plastika: vrecka paketa s testom, epruveta z ekstrakcijskim pufrom.

Razno (ni primerno za recikliranje): neuporabljen testni trak, neodprta epruveta z
ekstrakcijskim pufrom, brisi, vrecka s testnim trakom.

Ce se reagenti uporabljajo v skladu z dobro laboratorijsko prakso, ustrezno
poklicno higieno in navodili za uporabo, ne bi smeli biti zdravju nevarni.

BRUKSANVISNING

Siffror och bokstaver hanvisar till illustrationer pa inneromslaget.

TESTSTICKANS STRUKTUR
[A] Doppomrade [B] Avlasningsfalt [C] Testlinje [D] Kontrollinje [E]
Hanteringsomrade

AVSEDD ANVANDNING

Actim® PROM-testet &r ett visuellt tolkat, manuellt kvalitativt
immunokromatografiskt snabbtest fér pavisande av fostervatten i
cervikovaginalsekret under graviditet. Actim PROM detekterar IGFBP-1
(insulinliknande tillvéxtfaktorbindande protein 1), vilket r ett viktigt protein i
fostervatten och en markor for fostervatten i cervikovaginalsekret. Testet ar
avsett for professionellt bruk i kliniska laboratorier och miljéer fér patientndra
testning (NPT) for att hjélpa till att diagnostisera bristning i fosterhinnorna (ROM)
under graviditet vid misstanke om bristning i fosterhinnorna. Endast For in vitro-
diagnostik.

BAKGRUND

Fortidig bristning i fosterhinnorna (PROM) definieras som bristning i
fosterhinnornainnan férlossningsvarkarna bérjat. PROM ar férknippat med
Okad risk forintrauterin infektion och 6kar darmed risken for bade maternell och
perinatal morbiditet och mortalitet. Ruptur i fosterhinnorna som intraffar fére
37:e graviditetsveckan kallas prematur PROM (PPROM)". PROM férekommer i
cirka 5-10 % av alla graviditeter och PPROM i cirka 1-3 %. Behandling av patienter
med PROM eller PPROM kréver utvardering av de relativa riskerna for fodsel
fore berdknad tid och férlangd gestationstid. Actim PROM-testet &r avsett att
hjalpa sjukvardspersonalen att fatta ett valgrundat beslut om hur patienten ska
behandlas.

Koncentrationen av IGFBP-1i fostervatten ar 100-1 000 ganger hogre dni
moderns serum? Seminalvétska och urininnehéller inte en méatbar mangd IGFBP-1,
och det férekommer inte i cervikovaginalt sekret om membranen &r intakta

Efter att fosterhinnorna brustit blandas fostervatten med en hég koncentration
av IGFBP-1 med cervikovaginala vétskor? | Actim PROM-testet tas ett prov
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med en steril polyesterpinne fran cervikovaginalvatska, och provet extraherasi
extraktionsbufferten. Férekomsten av IGFBP-1idet extraherade provet pavisas
med hjélp av en teststicka.

TESTPRINCIPEN

Testet &r baserat pa immunokromatografi. Det omfattar tva monoklonala
antikroppar mot humant IGFBP-1. Den ena ar bunden till bla latexpartiklar
(detektionsantikroppen). Den andra &r fést pa ett bdrarmembran
(Fangstantikroppen) for att fanga komplexet av antigener och latexmarkta
antikroppar och pavisa ett positivt resultat. Nar teststickans doppomrade
placerasiett extraherat prov absorberar teststickan vatska, och vatskan borjar
vandra uppat ldngsmed teststickan. Om provetinnehaller IGFBP-1 binds det ill
antikroppen som ar bunden till latexpartiklar. Partiklarna bars av vétskeflodet,
och om IGFBP-1 finns bundet till dem binds de av fangstantikroppen. En bla linje
(testlinje) blir synlig i avldsningsfaltet om koncentrationen av IGFBP-1i provet
overskrider testets cutoff. En bla kontrollinje bekraftar att testet har slutforts.

KOMPONENTER I KITET
Actim PROM-kitet innehaller 20 st (art. nr 30832ETAC) eller 10 st testforpackning
(art. nr 30831ETAC) med bruksanvisning.

Komponenterna for utférande av ett test ingarien Actim PROM-testforpackning
(art.nr30821ETAC):

. 1 steril polyesterpinne fér provtagning (EO).

1rér med extraktionsbuffert (0,5 ml). Denna fosfatbuffrade
|6sning innehaller bovint serumalbumin (BSA), proteasinhibitorer och
konserveringsmedel (se avsnittet Varningar och forsiktighetsatgérder).

« [DIP]1 teststickaien forseglad aluminiumfoliepase med torkmedel.

Material som behdvs men inte tillhandahélls: Tidtagarur

FORVARING

Forvara testkitet vid +2...+25 °C. Vid forvaring i o6ppnat skick kan varje komponent
anvandas fram till det utgangsdatum som anges pa bade testférpackningen

och kitladan. Testkitet och testférpackningarna kan ocksa férvaras i 2 manader
vid +25...+30 °C, s& [dnge utgangsdatumet inte Gverskrids. Alla reagenser &r
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klara att anvandas. Lat reagenserna na rumstemperatur fére anvandning, om
de forvaras vid +2...+8 °C. Anvand teststickorna strax efter att de tagits ur
aluminiumfoliepasen. Farinte frysas.

Innan du utfor ett test ska du ldsa och f6lja testets bruksanvisning.

PROVTAGNING OCH -EXTRAKTION

Om kitets komponenter férvaras i kylskap, &t aluminiumfoliepasen och
extraktionsbufferten nd rumstemperatur (+15...4+25 °C) fore anvandning.

Provet &r ett cervikovaginalt sekret som extraheras till den medféljande
extraktionsbufferten. Ett prov tas med hjélp av en steril polyesterpinne (medféljer
ikitet). Provet ska tas innan digital undersékning och/eller transvaginalt ultraljud
utférs. Var noga med att inte vidréra ndgot med provpinnen innan du tar provet.

. Separerablygdldpparna och for forsiktigt in provpinnens spetsivagina mot
bakre fornix tills den stoter pd motstand. Alternativt kan provet tas fran bakre
fornix under en undersékning med sterilt spekulum. Pinnen ska hallas i bakre
fornix i 10-15 sekunder sa att den kan absorbera cervikovaginalt sekret.

N

Oppna roret med extraktionsbuffert och extrahera provet omedelbart fran
provpinnen genom att kraftigt snurra provpinnen i extraktionsbufferten i
10-15 sekunder. Tryck provpinnen mot vaggen i extraktionsbuffertréret for att
avlagsna eventuell kvarvarande vétska fran provpinnen. Slang provpinnen efter
extraktionen. OBS!Ldmna inte kvar provpinneniroret.

FORVARING AV PROVER

Proven bor testas s snart som méjligt efter extraktionen, men under alla
omstandigheterinom 4 timmar vid +2...425 °C efter provet har extraherats. Om
provetinte kan testas inom denna tid skall det frysas. De frysta proverna ar stabila
i24 manader (vid eller under -20 °C). Efter upptining skall proven blandas och
analyseras enligt beskrivningen nedan.

TESTPROCEDUR OCH TOLKNING AV RESULTATEN

3. Oppna foliepasen som innehaller teststickan genom att riva sonder den. Ror
inte vid det gula doppomradet pa teststickans nedre del. Identifieringsmarken
kan skrivas p& den 6vre turkosa delen av teststickan. Teststickan maste
anvandas strax efter att den tagits ur foliepasen. Placera det gula doppomradet
idet extraherade provet.



4. Hall teststickaniprovroret tills du ser vatskefronten kommain i
resultatomradet. Ta bort teststickan fran bufferten och placera den
horisontellt pd en renyta.

w

. Resultatet kan tolkas som positivt sa snart tva bla linjer blir synliga i
resultatomradet. Ett negativt resultat bér avldsas efter 5 minuter. Ignorera
eventuella linjer som uppkommer efter mer dn 5 minuter. Om det syns tva
bla linjer, testlinjen och kontrollinjen, &r testresultatet positivt (5A). Ensvag
men kontinuerlig linje bor tolkas som positiv. Om endast kontrollinjen syns,
artestresultatet negativt (5A). Om kontrollinjen inte visas, ar testet ogiltigt
(5B).

KVALITETSSTYRNING

Regelbunden anvandning av Actim® PROM-kontroller (art. nr 30800ETAC)
rekommenderas. Actim PROM kontrollkit innehéller 3 frystorkade kontroller (en
negativ, en l4g positiv och en hég positiv kontroll) och en rekonstitutionslésning.
Kontrollerna tillhandahalls separat.

Se bruksanvisningen for Actim PROM-kontrollerna fér ytterligare information och
instruktioner om hur du anvander kontrollerna.

Kvalitetskontrollen ska utféras i enlighet med tillampliga nationella eller lokala
bestammelser eller ackrediteringskrav och laboratoriets standardiserade
kvalitetskontrollférfaranden. Ett kontrolltest bor utféras dtminstone med nya
reagenspartier och leveranser.

TESTETS BEGRANSNINGAR
Testet r endast avsett for in vitro-diagnostik.

Endast fér professionellt bruk.

Ingen kvantitativ tolkning bor géras baserat pa testresultaten.

Om fosterhinnorna har brustit men lackaget av fostervatten har upphort mer
4n 12 timmar innan provet tas, kan IGFBP-1 ha brutits ned av proteaserivagina
och testet kan ge ett negativt resultat.

Ett positivt Actim PROM-testresultat visar visserligen att det finns fostervatten
iprovet, men lokaliserarinte var bristningen har uppstatt.

« Ettnegativt testresultat ar en indikation pa det aktuella tillstandet och kan inte
anvandas for att fForutsdga kommande tillstand.

« Som med alla diagnostiska tester maste resultaten tolkas mot bakgrund av
andrakliniska fynd.

VARNINGAR OCH FORSIKTIGHETSATGARDER
Duskainte &ta, dricka eller réka i det omrade dér kitet och proverna hanteras.

Anvand personlig skyddsutrustning vid hantering och utférande av ett test.
Tvétta hdnderna efter hantering av prover och tester.

Extraktionsbufferteninnehéller <0,01 % reaktionsmassa av:
5-kloro-2-metyl-2H-isothiazol-3-on och 2-metyl-2H-isothiazol-
3-on (3:1) [EG-nr: 611-341-5] (Hudsensibilitet 1, Akvatisk kronisk
3).Kan orsaka allergisk hudreaktion (H317). Skadligt fér
vattenlevande organismer (H402). Skadliga langtidseffekter
for vattenlevande organismer (H412). Undvik inandas dimma/
angor (P261). Nedstankta arbetsklader farinte avlagsnas fran
arbetsplatsen (P272). Anvand skyddshandskar/skyddsklader/6gonskydd/
ansiktsskydd (P280). Vid hudirritation eller utslag: Sok ldkarhjalp (P333+P313).
Nedsténkta kldder tas av och tvdttas innan de anvands igen (P362+P364).
Innehéllet/behallaren ldmnas som avfalli enlighet med lokala féreskrifter
(P501).

Anvand inte produkten efter det utgdngsdatum som anges pa
testférpackningen eller kitférpackningen. De angivna stabilitetstiderna for
o6ppnade komponenter farinte dverskridas.

Varning

Blandainte komponenter fran olika tester och partinummer. Komponenterna &r
engangsartiklar, dteranvand deminte.

Testet kraver ca 150 plav det extraherade provet for att sakerstélla att testet
utfors korrekt.

Anvdnd inte en teststicka som har blivit vat fére anvandning, eftersom fukt
skadar teststickan.

Anvand inte teststickan om du ser en bl fargi matomradet fore testet.
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Anvand inte teststickan om aluminiumfoliepdsen eller pasens forseglingarinte
arintakta. Anvand inte provpinnen om férpackningen ar skadad.

Anvand endast den provpinne som medfdljer kitet.

Var forsiktig nar du placerar teststickan i extraktionsbuffertréret. Den évre
delen av teststickan maste vara torr.

Om kontrollinjen inte syns &r testet ogiltigt och bér upprepas med en annan
teststicka.

Ignorera eventuella linjer som uppkommer efter mer dn 5 minuter.

Alla biologiska prover och material maste behandlas som potentiellt farliga och
bortskaffasienlighet med lokala myndigheters riktlinjer.

Temperaturer 6ver eller under rekommendationerna kan orsaka felaktiga
resultat.

Allvarligaincidenter ska anmalas till tillverkaren eller dess representant och/
eller nationell myndighet.

UTFORANDE AV TESTET

Analytisk sensitivitet

Den analytiska sensitiviteten hos Actim PROM-testet har identifierats genom
utvdrdering av olika koncentrationer av IGFBP-1i extraherade prover pa tre olika
partier av Actim PROM-testet. Tva olika operatérer tolkade tio prov for varje
koncentration under olika ljusférhallanden, totalt 60 bestdmningar per niva.
Cutoff fér Actim PROM-testet ar cirka 25 pg/li extraherat prov.

Méatomrade
Méatomradet for Actim PROM ar cirka 25-200 000 pg/li extraherat prov.

Analytisk specificitet

Analytisk specificitet (korsreaktivitet) har testats med humana IGFBP-proteiner
vid koncentrationer fran 10-5 000 pg/l av varje protein i extraherat prov med
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Felaktig provtagning och/eller felaktig testprocedur kan leda till falska resultat.

Om testresultatet inte kan tolkas entydigt rekommenderas att testet upprepas.

tre olika partier av Actim PROM-testet. Ingen korsreaktivitet observerades med
humana IGFBP-2,-3,-4,-5 och-6-proteiner. Actim PROM-testet ar specifikt for
humant IGFBP-1.

Repeterbarhet och reproducerbarhet

En panel av prover bestdende av prover med olika IGFBP-1-koncentrationsnivaer
har utvarderats forintra- (repeterbarhet) och inter- (reproducerbarhet)
analysprecision. For repeterbarhet testades proverna med 10 replikat under
samma dag med tre olika partier av Actim PROM-testet. Repeterbarheten for
negativa och positiva prover var 100 % och repeterbarheten fér prover med
gransvardeskoncentration var 67 %. For att sdkerstélla reproducerbarheten
genomfordes en studie av Actim PROM-testet pa tre olika platser. Testoperatorer
(n=9) testade varje niva pa fem olika dagar med ett parti av Actim PROM-testet.
Totalt utfordes 360 tester (120 per anldggning) med totalt 45 tester per provtyp.
Den totala reproducerbarheten for Actim PROM-testet ar 97 % (350/360) utan
ndgra signifikanta skillnaderinom kérningar (replikat testade av en operator),
mellan kérningar (Fem olika dagar), mellan platser (tre platser) eller mellan
operatérer (nio operatérer).

Diagnostisk prestanda
Actim PROM-testet har utvarderatsi flera kliniska studier. Ett urval av typiska
studiervisasitabell 1.

TABELL 1.
Sensitivitet Specificitet Positivt Negativt
(%) (%) prediktivt prediktivt
vérde vérde
(PPV) (%) (NPV) (%)
Rutanen1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97




INTERFERENSTESTNING

Var noga med att inte vidréra nagot med provpinnen innan du tar provet.

Kontaminera inte provpinnen eller det cervikovaginala provet med smérjmedel

eller krdm, eftersom de kan st6ra absorptionen av provet pa pinnen och/eller
paverka testresultatet. Stora mangder mekonium som fargar den amniotiska
vatskan gron kan stora (detekteringen av IGFBP-1) i Actim PROM-testet.

Foljande dmnen, férhallanden och mikroorganismer testades med Actim PROM-
test och visade sig inte paverka Actim PROM-testets prestanda, nar de testadesii

de koncentrationer som visasi tabell 2.

TABELL 2.

Amne/Férhallande/Mikroorganism

Helblod

Sperma

Urin

pH3,5-8,5

Kirurgiskt smérjmedel vattenbaserat (Aquasoniq
100, Optilube, Surgilube, HR Lubricating Jelly)
Hudolja (Ceridal Lipolotion)

Pevaryl (aktiv bestandsdel: econatzol.nitras)
Gyno-Trosyd (tiokonazol)

Flagyl (metronidazol)

Canesten (klotrimazol) kapsel

Vattenbaserat glidmedel (K-Y Jelly, Klick)
Silikonbaserat glidmedel (Magic Glide)
Babyolja (Natusan)

Babypuder (Natusan)

Intimdeodorant (Vagi-Gard)

Vaginal film (VCF upplésbar vaginal
rengoringsfilm)

Testad koncentration

100 % volymforhallande
100 % volymforhallande
100 % volymférhallande
Ej tillampligt

50 % masskoncentration

50 % volymforhallande
30 mg/ml

20 mg/ml

100 mg/ml

40 mg/ml

25 % masskoncentration
3 % masskoncentration
50 % volymforhallande
50 % masskoncentration
50 % masskoncentration
0.1 % masskoncentration

Amne/Férhallande/Mikroorganism Testad koncentration
Vaginal gel (Represh)

Dusch- och badprodukter (Rexona, Dove,
Palmolive, Adidas, Daily)

Candida albicans

Gardnerella vaginalis

25 % masskoncentration
0.1 % masskoncentration

11,2 *10° CFU/ml
8,6 *10° CFU/ml

Neisseria gonorrhea 10,6 * 10° CFU/ml

Chlamydia trachomatis 5,0*10°TCID,,

HSV-1 5,0*10° TCID,,

HSV-2 5,0*10*TCID,,
SPARBARHET

Actim PROM-testet ar sparbart till Behrings Instituts PP12 (IGFBP-1) preparat
307/323. Detta IGFBP-1 renades fran 6sliga extrakt av human placenta eller
decidua® vid fullgangen graviditet f6r att framstalla referensstandarder fér en
kvantitativintern metod, IGFBP-1 IEMA, som anvéands vid kalibrering.

KASSERING

Kasserainnehalletienlighet med nationell och lokal lagstiftning.

Alla patientprover och anvanda provpinnar, teststickor och extraktionsbuffertrér
ska hanteras och kasseras som potentiellt infektist material.

Material som anvands i Actim PROM-kit och dess komponenter:
Papper: bruksanvisning.

Kartong: Kitférpackning.

Plast: testférpackningspase, extraktionsbuffertrér.

Flera (farinte dtervinnas): oanvand teststicka, o6ppnat extraktionsbuffertror,
provpinnar, pase for teststicka.

Om reagensen anvandsienlighet med god laboratoriesed, god yrkeshygien samt
bruksanvisningen bor de inte utgéra nagon halsorisk.
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KULLANIM TALIMATLARI

Rakamlar ve harfler ig kapaktaki resimlere isaret eder.

OLCUM CUBUGUNUN YAPISI
[A] Olciim alani [B] Sonug alani [C] Test cizgisi [D] Kontrol cizgisi [E] Tutma alani

KULLANIM AMACI

Actim® PROM testi, hamilelik sirasinda servikovajinal sekresyonlarda amniyotik
sivinin saptanmasina yonelik, gérsel olarak yorumlanan, manuel, kalitatif
immunokromatografik hizli bir testtir. Actim PROM, amniyotik sivida nemli bir
protein olan ve servikovajinal sekresyonlarda amniyotik sivinin bir belirteci olan
IGFBP-1'i (instlin benzeri bliytime faktori baglayici protein 1) tespit eder. Hamilelik
sirasinda fetal membran riptirinden siphelenildiginde fetal membran riptird
(EMR) teshisine yardimci olmak amaciyla klinik laboratuvarlarda ve hastaya

yakin test (NPT) ortamlarinda profesyonel kullanima yoneliktir. Yalnizca in vitro
diyagnostik kullanim igindir.

ARKA PLAN

Erken fetal membran riiptiri (EMR), fetal membranlarin dogumun baglamasindan
once yirtilmasi olarak tanimlanir. EMR, intrauterin enfeksiyon riskinin artmasiyla
iligkilidir ve dolayisiyla hem maternal hem de perinatal morbidite ve mortalite
riskini artirir. Membran riptiiri 37. gebelik haftasindan 6nce meydana gelirse
buna preterm EMR (P-EMR) ad verilir '. EMR tiim gebeliklerin yaklasik %5-10'unda,
P-EMRise yaklasik %1-3'inde gorilir. EMR veya P-EMR'li hastanin yonetimi,

erken dogumun ve gebeligin uzamasinin géreceli risklerinin degerlendirilmesini
gerektirir. Actim PROM testi, saglik uzmaninin hastayi nasil yonetecegi konusunda
bilingli bir karar vermesine yardimci olmayi amaglamaktadir.

Amniyotik sividaki IGFBP-1 konsantrasyonu, maternal serumdakinden 100-1.000
kat daha yiiksektir2. IGFBP-1, meni sivisi ve idrarda 6lgulebilir miktarda bulunmaz
ve membranlar intaktsa servikovajinal sekresyonlarda mevcut degildir?. Fetal
membran riptirinden sonra ylksek konsantrasyonda

IGFBP-1 igeren amniyotik sivi, servikovajinal sivilarla karigirz. Actim PROM testinde
steril polyester ekiivyon cubuguyla servikovajinal sividan 6rnek alinir ve 6rnek
ekstraksiyon tamponuna ekstrakte edilir. Ekstrakte edilen 6rnekte IGFBP-1'in
varligi bir 6lgim cubugu kullanilarak tespit edilir.
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TEST PRENSIBI

Testimmiinokromatografiye dayanmaktadir. insan IGFBP-1'ine karsi iki monoklonal
antikor igerir. Biri mavi lateks parcaciklarina (saptama antikoru) baglanir. Digeri
ise antijen ve lateks etiketli antikor kompleksini yakalamak ve pozitif sonucu
belirtmek igin bir taglyict membran (yakalama antikoru) Gzerinde immobilize edilir.
Olgiim cubugunun dlciim alani ekstrakte edilmis bir srnege yerlestirildiginde
6lglim gubugu siviyr emer ve bu sivi, 6lgim gubugundan yukari dogru ¢cikmaya
baslar. Ornek IGFBP-1 iceriyorsa bu, lateks parcaciklarina bagli antikora baglanir.
Pargaciklar sivi akisiyla tasinir ve eger IGFBP-1 bu parcaciklara baglanirsa
parcaciklar da yakalama antikoruna baglanir. Ornekteki IGFBP-1 konsantrasyonu
testin esik degerini agarsa sonug alaninda mavi bir gizgi (test gizgisi) goriinecektir.
Mavi kontrol gizgisi testin basariyla tamamlandigini onaylar.

KIT BILESENLERI
Actim PROM kiti, kullanim talimatlariyla birlikte 20 (Kat. No 30832ETAC) veya 10
test paketi (Kat. No. 30831ETAC) icerir.

Bir test yapmaya yonelik bilesenler bir Actim PROM test paketine (Kat. No
30821ETAC) dahil edilmistir:
. Ornek alimi (EO) icin 1 steril polyester ekiivyon cubugu.

[BUF]1 tiip ekstraksiyon tamponu (0,5 ml). Bu fosfat tamponlu soliisyon;
sigirserum albumini (BSA), proteaz inhibitorleri ve koruyucularigerir (litfen
Uyarilar ve 6nlemler bolimuane bakin).

. Nem aliciiceren kapali aliiminyum folyo posette 1 6l¢iim cubugu.
Gereken ancak saglanmayan malzemeler: Zamanlayici

DEPOLAMA

Test kitini +2...+25 °C'de saklayin. Agilmadan saklandiginda her bir bilesen, hem
test paketi hem de kit kutusu izerinde belirtilen son kullanma tarihine kadar
kullanilabilir. Test kiti ve test paketleri, son kullanma tarihi gegmedigi stirece
+25..430°C'de 2 ay stireyle saklanabilir. Tim reaktifler kullanima hazirdir.
+2...+8°C'de saklaniyorsa kullanmadan 6nce reaktiflerin oda sicakligina gelmesini
bekleyin. Ol¢iim cubuklarini aliiminyum folyo posetten cikardiktan sonra kisa bir
sureiginde kullanin. Dondurmayin.

Testi yapmadan 6nce testin kullanim talimatlarini okuyun ve uygulayin.



ORNEK ALIMI VE EKSTRAKSIYON

Kit bilesenleri buzdolabinda saklaniyorsa kullanmadan 6nce aliminyum folyo
posetin ve ekstraksiyon tamponunun oda sicakligina (+15...4+25 °C) ulagmasini
bekleyin. Ornek, saglanan ekstraksiyon tamponuna ekstrakte edilen servikovajinal
sekresyondur. Ornek, steril bir polyester ekiivyon gubugu (kit icinde saglanir)
kullanilarak alinir. Ornek, parmakla muayene ve/veya transvajinal ultrason
yapilmadan énce alinmalidir. Ornegi almadan énce ekiivyon gubugunun hicbir seye
temas etmemesine 6zen gosterin.

. Labiayi ayirin ve ekiivyon cubugunun ucunu direngle karsilasilincaya kadar
arka fornikse dogru vajinaya dikkatlice yerlestirin. Alternatif olarak 6rnek, arka
forniksten steril spekulum muayenesi sirasinda alinabilir. Ekiivyon ¢ubugu
servikovajinal sekresyonu emebilmesiicin 10-15 saniye arka fornikste
tutulmalidir.

N

. Ekstraksiyon tamponu tiipiind agin ve ekiivyon gubugunu ekstraksiyon
tamponunda 10-15 saniye boyunca kuvvetli bir sekilde dondiirerek 6rnegi
ekiivyon cubugundan hemen ekstrakte edin. Ekiivyon cubugunda kalan siviyi
cikarmak igin ekiivyon gubugunu ekstraksiyon tamponu tipinin duvarina
dogru bastirin. Ekstraksiyondan sonra ekiivyon cubugunu atin. NOT! Ekiivyon
cubugunu tipte birakmayin..

ORNEGIN SAKLANMASI

Ornekler ekstrakte edildikten sonra miimkiin olan en kisa siirede, +2...+25 °C'de
en fazla 4 saatiginde test edilmelidir. Bir 6rnek bu siire icinde test edilemezse
dondurulmalidir. Dondurulmus 6rnekler 24 ay boyunca stabildir (-20 °C'de veya
altinda). Cozildiikten sonra 6rnekler asagida agiklandigi gibi karistirilmali ve test
edilmelidir.

TEST PROSEDURU VE SONUGLARIN YORUMLANMASI

3. Olciim cubugunu iceren folyo posetiyirtarak agin. Olgiim cubugunun alt
kismindaki sari 6lciim alanina dokunmayin. Olciim cubugunun tist turkuaz
kismina tanimlayiciisaretler yazilabilir. Olciim cubugu folyo posetten
¢ikarildiktan sonra kisa bir stire icinde kullanilmalidir. Sari 6l¢im alanini
ekstrakte edilen 6rneginigine yerlestirin.

>

Sivinin 6n kisminin sonug alanina girdigini gérene kadar 6l¢iim cubugunu tiipte
tutun. Olciim cubugunu tampondan ¢ikarin ve yatay olarak temiz bir yiizeye
yerlestirin.

5. Sonug alaninda iki mavi gizgi gériindiig anda sonug pozitif olarak
yorumlanabilir. Negatif sonug 5. dakikada ok dir. 5 dakikadan sonra
beliren cizgileri dikkate almayin. Eger iki mavi gizgi (test ¢izgisi ve kontrol
¢izgisi) belirirse test sonucu pozitiftir (SA). Herhangi bir soluk fakat strekli
¢izgi pozitif olarak yorumlanmalidir. Eger yalnizca kontrol gizgisi belirirse test
sonucu negatiftir (SA). EGer kontrol cizgisi belirmezse test gegersizdir (5B).

KALITE KONTROL

Actim® PROM Controls'in (Kat. No. 30800ETAC) diizenli kullanimi 6nerilir. Actim
PROM Controls kiti, 3 dondurularak kurutulmus kontrol (bir negatif, bir disik
pozitif ve bir yiiksek pozitif kontrol) ve bir sulandirma solisyonu igerir. Kontroller
ayriolarak saglanir.

Daha fazla bilgi ve kontrollerin nasil kullanilacagina iliskin talimatlar icin lGtfen
Actim PROM Controls kullanim talimatlarina bakin.

Kalite kontrol, gegerli ulusal veya yerel diizenlemelere veya akreditasyon
gerekliliklerine ve laboratuvar standardi Kalite Kontrol Proseddrlerine gére
gergeklestirilmelidir. En azindan yeni reaktif lotu ve sevkiyatiile bir kontrol testi
yapilmasi tavsiye edilir.

TEST SINIRLAMALARI
Testyalnizca in vitro diyagnostik kullanima yoneliktir.

Yalnizca profesyonel kullanim igindir.

Test sonuglarina dayanilarak herhangi bir niceliksel yorum yapilmamalidir.

Fetal membran riiptird meydana gelmisse ancak amniyotik sivi sizintisi
numunenin alinmasindan 12 saatten daha uzun bir siire 6nce durmussa
IGFBP-1 vajinadaki proteazlar tarafindan bozulmus olabilir ve test negatif sonug
verebilir.

Pozitif bir Actim PROM testi sonucu, numunede amniyotik sivinin varligini tespit
etmesine ragmen riptirin yerini tespit edemez.

Negatif bir test sonucu mevcut durumun bir géstergesidir ve gelecekteki
durumu tahmin etmek igin kullanilamaz.
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« Tum diyagnostik testlerde oldugu gibi, sonuglar diger klinik bulgular isiginda
yorumlanmalidir.

UYARILAR VE ONLEMLER
« Kitin ve numunelerin kullanildigi alanda yemek yemeyin, icecek veya sigara
icmeyin.

Testi kullanirken ve yaparken koruyucu kisisel donanim kullanin. Ornegi ve testi
kullandiktan sonra ellerinizi yikayin.

Ekstraksiyon tamponu <%0,01 oraninda su reaksiyon kitlesini

icerir: 5-kloro-2-metil-2H-izotiazol-3-on ve 2-metil-2H-izotiazol-

3-on (3:1) [EC No: 611-341-5] (Cilt Has 1, Su Kronik 3). Alerjik

cilt reaksiyonuna neden olabilir (H317). Sudaki yasam icin

zararlidir (H402). Sudaki yasam icin zararlidir ve uzun stire kalici

etkilere sahiptir (H412). Sisini/buharini solumaktan kaginin

(P261). Kirlenmis is kiyafetlerinin is yeri disina clkmasina izin Uyan
verilmemelidir (P272). G6z korumasi/koruyucu eldiven/koruyucu kiyafet
kullanin (P280). Ciltte tahris veya kizariklik meydana gelirse: Tibbi tavsiye/bakim
alin (P333+P313). Kirlenmis giysilerinizi ¢ikarin ve yeniden kullanmadan 6nce
yikayin (P362+P364). icerigi/kabi yerel diizenlemelere uygun sekilde imha edin
(P501).

Uriind, test paketi veya kit kutusu {izerinde belirtilen son kullanma tarihinden
sonra kullanmayin. Acilan bilesenler icin belirtilen stabilite stirelerini asmayin.

Farkli testlere ve lot numaralarina ait bilesenleri karistirmayin. Bilesenler tek
kullanimliktir, yeniden kullanmayin.

Testin uygun performans géstermesiigin yaklasik 150 pl ekstrakte edilmis 6rnek
gerekir.

Kullanmadan 6nce 1slanmig bir 6lgtim gubugunu kullanmayin ¢inkd nem, 6lgim
cubuguna zarar verir.

Testten 6nce sonug alaninda mavi bir renk fark ederseniz 6l¢im gubugunu
kullanmayin.

Aliminyum folyo poset veya posetin sizdirmazligi saglam degilse 6lgim
cubugunu kullanmayin. Paket hasarliysa ekiivyon gubugunu kullanmayin.
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Yalnizca kitle birlikte verilen ekiivyon gubugunu kullanin.

Uygun olmayan érnek alimi ve/veya test prosediir yanlis sonuglara yol agabilir.

Ol¢iim ubugu ekstraksiyon tamponu tiipiine yerlestirilirken dikkatli
olunmalidir. Olgiim cubugunun Gist kismi kuru kalmalidir.

.

Kontrol gizgisi griinmilyorsa test gegersizdir ve baska bir 6l¢im qubugu
kullanilarak tekrarlanmalidir.

Test sonucu net olarak yorumlanamiyorsa testin tekrarlanmasi 6nerilir.

5 dakika sonra beliren gizgileri dikkate almayin.

Tum biyolojik 6rnekler ve materyaller potansiyel olarak tehlikeli olarak
degerlendirilmeli ve yerel makamlarin yonergelerine uygun sekilde imha
edilmelidir.

Onerilen sicakliklarin Gstiindeki veya altindaki sicakliklar hatali sonuclara neden
olabilir.

.

Ciddi bir olay olmasi durumunda liitfen durumu treticiye veya temsilcisine ve/
veya ulusal makamlara bildirin.

UTFORANDE AV TESTET

Analitik Hassasiyet

Actim PROM testinin analitik hassasiyeti, Actim PROM testinin g farkli

lotunda ekstrakte edilen numunelerdeki farkli IGFBP-1 konsantrasyonlarinin
degerlendirilmesiyle belirlendi. iki farkli operatériin her biri, seviye basina
toplam 60 tespit igin gesitli aydinlatma kosullari altinda her bir konsantrasyonda
gergeklestirilen on testi yorumladi. Actim PROM testinin esik degeri ekstrakte
edilen 6rnekte yaklasik 25 pg/ldir.

Olgiim araligi
Actim PROM'un 6l¢tim araligi ekstrakte edilen érnekte yaklasik 25-200.000 pg/ldir.

Analitik Ozgiilliik

Analitik 6zgilliik (capraz reaktivite), Actim PROM testinin tg farkli lotu
kullanilarak ekstre edilen 6rnekteki her bir proteinin 10-5.000 pg/laraligindaki
konsantrasyonlarinda insan IGFBP proteinleriile test edilmistir. insan IGFBP-2,



-3,-4,-5 ve -6 proteinleri kullanildiginda higbir ¢apraz reaktivite gorilmedi. Actim
PROM testiinsan IGFBP-1'ine 6zeldir.

Tekrarlanabilirlik ve tekrar iiretilebilirlik

Test ici (tekrarlanabilirlik) ve testler arasi (tekrar dretilebilirlik) dogruluk igin
farkli IGFBP-1 konsantrasyon seviyelerindeki 6rneklerden olusan bir 6rnek paneli
degerlendirildi. Tekrarlanabilirlik igin 6rnekler, ayni giin iginde g farkli Actim PROM
testi lotu kullanilarak 10 kopya halinde test edildi. Negatif ve pozitif 6rneklerin
tekrarlanabilirligi %100, sinir konsantrasyonunda 6rnegin tekrarlanabilirligi ise
%67 olarak gergeklesti. Tekrar Uretilebilirlik igin Actim PROM testi (i ayri tesiste
gerceklestirildi. Test operatorleri (n=9), bir Actim PROM testi lotu kullanarak her
bir seviyeyi bes farkli giinde test etti. Ornek tiirii basina toplam 45 test olmak
(izere toplam 360 test (tesis bagina 120) gergeklestirildi. Actim PROM testinin
geneltekrar Uretilebilirligi %97 (350/360) olarak gergeklesti ve testler dahilinde
(bir operator tarafindan test edilen kopyalar), testler arasinda (bes farkli gtin),
tesisler arasinda (Ug tesis) veya operatérler arasinda dokuz operatér) 6nemli bir
fark meydana gelmedi.

Diyagnostik performans

Actim PROM testi gesitli klinik galismalarda degerlendirilmistir. Tipik calismalardan
bir secki Tablo 1'de gosterilmektedir.

TABLO 1.
Hassasiyet  Ozgiillik Pozitif tahmin Negatif
(%) (%) degderi (PPV)  tahmin degeri
(%) (NPV) (%)
Rutanen 1996° 100 95 93 100
Ragosch 1996* 100 83 83 100
Jain 1998° 100 89 76 100
Kubota 1998¢ 95 93 90 96
Ergemoglu 20047 |97 97 97 97

Girigim testi

Ornegialmadan 6nce ekiivyon cubugunun hicbir seye temas etmemesine 6zen
gosterin. EkGivyon gubugunu veya servikovajinal numuneyi kayganlastiricilar veya
kremlerle kirletmeyin; bunlar, 6rnegin ekiivyon gubugu tarafindan emilmesine
fiziksel olarak miidahale edebilir ve/veya test performansini etkileyebilir.
Amniyotik sivinin yesile boyanmasina neden olan biyiik miktarlarda mekonyum,
Actim PROM ile IGFBP-1 tespitini engelleyebilir.

Asagidaki maddeler, kosullar ve mikroorganizmalar Actim PROM testiyle test
edilmistir ve Tablo 2'de gésterilen konsantrasyonlarda test edildiklerinde Actim
PROM test performansini etkilemedikleri bulunmustur.

TABLO 2.
MADDE/KOSUL/MIKROORGANIZMA TESTEDILEN
KONSANTRASYON

Tam kan %100 v/v
Meni %100 v/v
idrar %100 v/v
pH3,5-8,5 Gegerlidegil
Su bazli cerrahiyaglayici (Aquasoniq 100, Optilube, | %50 w/v
Surgilube, HR Kayganlastirici Jel)

Ciltyagi (Ceridal Lipolotion) %50 v/v
Pevaril (aktif madde: ekonatzol.nitratlar) 30mg/ml
Gyno-Trosyd (tiokonazol) 20 mg/ml
Flagyl (metronidazol) 100 mg/ml
Canesten (klotrimazol) kapstl 40 mg/ml

Su bazli kisisel kayganlastirici (K-Y Jelly, Klick) %25 w/v
Silikon bazli kisisel kayganlastirici (Magic Glide) %3 w/v
Bebek yagi (Natusan) %50 v/v
Bebek pudrasi (Natusan) %50 w/v
Kadin deodoranti (Vagi-Gard) %50 w/v
Vajinal film (VCF Coztinen Vajinal Temizleme Filmi) | %0,1 w/v
Vajinaljel (Represh) %25 w/v
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MADDE/KOSUL/MIKROORGANIZMA TESTEDILEN
KONSANTRASYON
Dus ve banyo trinleri (Rexona, Dove, Palmolive, %0,1 w/v

Adidas, Daily)

Candida albicans
Gardnerella vaginalis
Neisseria gonorrhea
Chlamydia trachomatis
HSV-1

HSV-2

11,2 *10° CFU/ml
8,6 10° CFU/ml
10,6 * 10° CFU/ml
5,0%10°TCID,,
5,0*10*TCID,,
5,0%10°TCID,,

iZLENEBILIRLIK

Actim PROM testi, Behrings Institut'un PP12 (IGFBP-1) preparasyonu 307/323ile
izlenebilirdir. Bu IGFBP-1, kalibrasyonda kullanilan kantitatif bir tesis igi yontem
olan IGFBP-1 IEMA icin referans standartlari hazirlamak amaciyla insan plasenta
veya desiduasinin® ¢ézinir ekstraktlarindan aritilmistir.

iMHA ETME
icerigi ulusal ve yerel yasalara uygun sekilde imha edin.

Tum hasta 6rnekleri ve kullanilmis ekiivyon gubuklari, 6lgim gubuklari ve
ekstraksiyon tampon tipleri potansiyel olarak bulasici materyal olarak ele alinmali
ve imha edilmelidir.

Actim PROM kitinde ve bilesenlerinde kullanilan malzemeler:
Kagit: kullanim talimatlar.

Karton: kit kutusu.

Plastik: test paketi poseti, ekstraksiyon tampon tipda.

Birkag malzeme (geri dénustirtlmeyecek): kullanilmamig 6lgim ¢ubugu, agilmamig
ekstraksiyon tamponu tiipd, ekiivyon gubuklari, 6lgiim cubugu poseti.

iyi Laboratuvar Uygulamalarina, iyi mesleki hijyene ve kullanim talimatlarina uygun
olarak kullanildiginda reaktifler saglik agisindan tehlike olusturmamalidir.
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Explicatia simbolurilor - Onucanue cumsonos ¢ Vysvetlivky sy

Invitrodiagnostic medical device
Invitrodiagnostiline meditsiiniseade
Diagnosticky zdravotnicky prostiedek in vitro
Medicinsk udstyr til in vitro-diagnostik
In-vitro-diagnostisches Medizinprodukt

In vitro 51ayvwotikd 1aTtpoTEXVOAOYIKO Npoidv
Producto sanitario para diagndstico in vitro

{n vitro-diagnostiikkaan tarkoitettu ldakinnallinen
aite

Appareil médical de diagnostic in vitro

In vitrodiagnosztikai orvostechnikai eszkéz
Dispositivo medico diagnostico in vitro
Laekningataeki til greininga in vitro

.Invitro" naudojamas diagnostinis medicinos
prietaisas

Medicinas ierice, ko lieto in vitrodiagnostika
In-vitro diagnostisch medisch hulpmiddel

In vitro-diagnostisk medisinsk enhet

Wyréb medyczny do diagnostyki in vitro
Dispositivo médico de diagnéstico in vitro
Dispozitiv medical pentru diagnostic in vitro
MeaunumHcKoe n3genve AN AMarHoCTUKK in vitro
Diagnosticka zdravotnicka pomécka /n vitro
Invitrodiagnosti¢ni medicinski pripomocek
Medicinteknisk produkt fér in vitro-diagnostik
Invitrodiyagnostik tibbi cihaz

hal hol

+Razlagasi

7]

Device for near-patient testing

Patsiendi ldhedal testimise seade

Prostredek pro vySetieniv blizkosti pacienta
Enhed til patientnaer test

Produkt fiir patientennahe Tests

Mpoidv napakAiviage€étaocngacbevoug
Producto para diagndstico analitico inmediato
Vieritestauslaite

Dispositif pour test au chevet du patient

Abeteg kozelében végzett tesztelésre szolgald
eszkoz

Dispositivo per analisi decentrate

Teekitil profana naerri sjiklingi

Prietaisas, skirtas tyrimams $alia paciento atlikti
Pacienta tuvuma veicamai testésanai piemérota ierice
Medisch hulpmiddel voor NPT

Enhet for pasientnaer testing

Wyréb do badan przytézkowych

Dispositivo para testes no ponto de tratamento
Dispozitiv pentru testare in proximitatea pacientului
YCTPOIICTBO /15 NPOBEAeHNs aHANIN30B HA MecTe
nevyenHus

Pomacka na testovanie v pritomnosti pacientky
Pripomocek za testiranje ob bolniku

Produkt fér patientnara testning

Hastaya yakin test icin cihaz

*Symbolférklaring e Sembollerin agiklamalari

[13]

Consultinstructions for use

Lugege kasutusjuhendit

Prectéte sindvod k pouziti

Se brugervejledningen
Gebrauchsanweisung beachten
SupBouleuteite 1godnyiegxpriong
Consulte las instrucciones de uso
Katso kayttoéohjetta

Consulter le mode d'emploi
Olvassa el a hasznalati utasitast
Consultare leistruzioni per l'uso
Lesid notkunarleidbeiningar
Perziarékite naudojimo instrukcijas
Skatit lietosanas instrukciju
Raadpleeg de gebruiksaanwijzing
Se bruksanvisningen

Zajrzyj do instrukgji uzywania
Consultar asinstrugdes de utilizagao
Consultatiinstructiunile de utilizare
0O6paTUTech K MHCTPYKLIMM MO NPUMEHEHMIO
Precitajte sindvod na pouzitie
Glejte navodila za uporabo

Se bruksanvisningen

Kullanim talimatlarina bakin
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Sufficient for
Piisavus

Postacuje pro
Indeholder nok til
Ausreichend fir
Enapkégyla
Suficiente evidencia
clinica

Lukumaara
Quantité suffisante pour
Elegendé:
Sufficiente per
Nagir fyrir
Pakankamas
Pietiekamiba
Toereikend voor
Tilstrekkelig for
Zawarto$¢ wystarczajaca
do <n>testéw
Suficiente para
Suficient pentru
Copepxxumoro
[lOCTaTOuHO ANs
nposegeHna
Vhodné pre
Zadostuje za
Tillracklig for
Sununigin yeterli:

120

X

Temperature limitation
Temperatuuripiirang
Teplotni omezeni
Temperaturgraense
Temperaturbegrenzung
‘Opta Beppokpaciag
Limite de temperatura
Lampétilarajat

Limite de température
Hémérsékleti korlatozas
Limiti di temperatura
Hitamork
Temperataros riba
Temperatdras
ierobezojumi
Temperatuurbegrenzing
Temperaturbegrensning
Dopuszczalna
temperatura

Limitagdo de
temperatura

Limita de temperatura
TemnepaTypHbIi
ZiManasoH

Obmedzenia teploty
Omejitev temperature
Temperaturbegrénsning
Sicaklik sinirlamasi

®

Do notreuse

Mitte korduskasutada
Nepouzivejte opakované
Ma ikke genbruges
Nicht wiederverwenden
Mnv
£navaxpnolyonoleite
No reutilizar
Kertakayttoinen

Ne pas réutiliser

Tilos Gjrafelhasznalni
Non riutilizzare

Ma ekki endurnyta
Nenaudokite
pakartotinai

Nelietot atkartoti

Niet opnieuw gebruiken
Skalikke gjenbrukes
Nie uzywac powtérnie
Na&o reutilizar

Anuse reutiliza
3anpeTHa noBTOpHOE
np1uMeHeHue
Nepouzivajte opakovane
Zaenkratno uporabo
Farinte ateranvandas
Yeniden kullanmayin

Catalogue number
Kataloogi number
Katalogové ¢islo
Katalognummer
Katalognummer
Ap1BpogKkataldyou
Namero de catilogo
Luettelonumero
Numéro de catalogue
Katalégusszam
Numero di catalogo
Vérulistanamer
Katalogo numeris
Numurs kataloga
Catalogusnummer
Katalognummer
Numer katalogowy
Namero de catilogo
Numadr de catalog
HoMmep no karasory
Katalégové cislo
Kataloska stevilka
Katalognummer
Katalog numarasi

Batch code
Partii kood
Kod sarze
Partikode
Chargencode
Kwbikdgnaptidag
Cédigode lote
Erdkoodi
Numéro de lot
Tételkod
Codice lotto
Lotunimer
Partijos kodas
Partijas kods
Partijcode
Batchkode
Kod partii
Cédigodo lote
Numar de lot
Koa naptumn
Kod sarze
Koda serije
Parti-kod
Partikodu

Manufacturer
Tootja
Vyrobce
Producent
Hersteller
KataokeuaoTthg
Fabricante
Valmistaja
Fabricant
Gyarto
Produttore
Framleidandi
Gamintojas
Razotajs
Fabrikant
Produsent
Wytwoérca
Fabricante
Producator
M3rotosutens
Vyrobca
Proizvajalec
Tillverkare
Uretici
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Instructions for use
Kasutusjuhend

Navod k pouziti
Brugervejledning
Gebrauchsanweisung
Odnyiegxpiong
Instrucciones de uso
Kayttoohje

Mode d'emploi
Hasznalati utasitas
Istruzioni per l'uso
Notkunarleidbeiningar
Naudojimo instrukcijos
Lietosanas pamaciba
Gebruiksaanwijzing
Bruksanvisning
Instrukgcja uzytkowania
Instrugoes de utilizagdo
Instructiuni de utilizare
MHCTpyKummn no
NpUMeHeHNIo

Névod na pouzitie
Navodila za uporabo
Bruksanvisning
Kullanim talimatlart

Swab

Vatipulk
Tampoén
Podepind
Tupfer

Maktpo

Hisopo
Naytteenottotikku
Ecouvillon
Mintavevd pélca
Tampone
Synatokupinni
Tepinélis
Tampons
Wattenstaafje
Pinne
Wymazéwka
Cotonete
Tampon
TamnoH
Tampoén

Bris

Provpinne
Ekivyon gubugu

Extraction buffer
Ekstraheerimispuhver
Extrakéni pufr
Ekstraktionsbuffer
Extraktionspuffer
PuBplotiké Stahupa ekxuhiong
Tampén de extraccion
Uuttopuskuri

Tampon d’extraction
Extrakcios puffer
Buffer diestrazione
Jafnalausn

Ekstrakcinis buferis
Ekstrakcijas buferis
Extractiebuffer
Ekstraksjonsbuffer
Bufor ekstrakcyjny
Tampao de extracao
Solutie tampon de extractie
Bydep Ans sKCTpaKumm
Extrakény pufr
Ekstrakcijski pufer
Extraktionsbuffert
Ekstraksiyon tamponu

Dipstick
Testriba

Méfici ty¢inka
Teststrimmel
Teststreifen
Tawia eppantong
Tirareactiva
Testitikku
Bandelette
Mérépalca
Striscia reagente
Profstrimill
Matuoklis
Meértausts
Teststrip
Teststrimmel
Pasek testowy
Vareta

Banda de testare
TecT-nonocka
Tycinka

Testni trak
Teststicka
Olgtim cubugu

Contents
Sisu

Obsah
Indhold
Inhalt
Meplexdpeva
Contenido
Sisalté
Contenu
Tartalom
Contenuto
Innihald
Turinys
Saturs
Inhoud
Innhold
Zawarto$¢
Contetdo
Continut
Copepxxumoe
Obsah
Vsebina
Innehall
icindekiler

121



®

Device not for self-testing

Seade, mida ei kasutata enese testimiseks
Prostredek neniurcen k sebetestovani
Udstyret erikke til selvtest

Produkt nicht zur Selbsttestung

Mpoidv 6x1yla autoéAeyxo

Producto no destinado a autodiagnéstico
Eiitsetestaukseen

Dispositif non destiné a l'autotest

Nem 6ntesztelésre szolgald eszkoéz
Dispositivo non per test autodiagnostici
Taekisem hentar ekki til sjalfsprofunar
Prietaisas néra skirtas savipatikrai
Pastestésanai piemérota ierice
Hulpmiddel niet voor zelftesten

Enhet ikke for selvtesting

Wyréb nieprzeznaczony do samokontroli
Dispositivo ndo destinado a autoteste
Dispozitiv care nu este destinat auto-testarii
YCTPOICTBO He A1 CAMOCTOATENIbHOTO
npoBeAeHsA aHaIM308

Pomdcka neslizi na svojpomocné testovanie
Pripomocek ni za testiranje ob bolniku
Enheten &rinte avsedd for sjalvtestning
Cihaz kendi kendine testicin degildir
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Keep away from rain

Hoida vihma katte sattumast
Chranite pfed destém

Ma ikke udsattes for regn
Vor Regen schiitzen

Na npoguldcoetatand tn Bpoxn
Mantener alejado de la lluvia
Suojaa sateelta

Tenir éloigné de la pluie
Esétél tavol tartandd

Tenere lontano dalla pioggia
Verjid gegn rigningu
Nelaikykite lietuje

Sargat no lietus

Uit de buurt van regen houden
Skalikke utsettes for regn
Chroni¢ przed wilgocig
Manter afastado da chuva
Ase feride ploaie

He fonyckaTb BO3AeiCTBIA Barun
Chrante pred dazdom

Hranite na suhem

Hallborta frénregn
Yagmurdan uzak tutun

’
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Keep away from sunlight

Hoida péikesevalguse katte sattumast
Chrante pred slune¢nim zafenim

Ma ikke udszettes for sollys

Vor Sonnenlicht schiitzen

Duldooete pakpld anédn to NAakd pwg
Mantener alejado de la luz solar

Suojaa suoralta auringonvalolta

Tenir éloigné des rayons du soleil
Napfénytél tavol tartandd

Tenere lontano dalla luce diretta del sole
Verjid gegn sélarljosi

Laikykite atokiai nuo tiesioginiy saulés spinduliy
Neuzglabat saules gaisma

Uit de buurt van zonlicht houden
Skalikke utsettes for sollys

Trzymac z dala od $wiatta stonecznego
Manter afastado da luz solar

Ase feride lumina soarelui

He gonyckaTb NonaAaHus CoHEYHOro CBeTa
Chrante pred slne¢nym Ziarenim

Hranite stran od soncne svetlobe

Hall borta fran solljus

Glnesisigindan uzak tutun
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Single sterile barrier system
Uhekordne steriilne barjdarisisteem
Systém jedné sterilni bariéry

Enkelt sterilt barrieresystem
Einfaches Sterilbarrieresystem
T0otnpa povol anooTelpwpévou ppaypol
Sistemna de barrera estéril inico
Yksittdinen steriili suoja

Systéme a une barriére sterile
Egyszeres steril gdtrendszer

Sistema a barriera singola sterile
Einfalt sétthreinsunarinnsigli

Viena sterili barjeriné Sistema

Vienas sterilas barjeras sistéma
Enkelvoudig steriel barrieresysteem
Enkelt, sterilt barrieresystem

System pojedynczej bariery sterylnej
Sistema de barreira estéril Gnica
Sistem de bariera sterila unica
CNCTEMA COAVNHAPHBIM CTEPUIIBHBIM
6apbepomM

Jednoduchy sterilny bariérovy system
Enojni sterilni pregradni system
Enkelt sterilt barridarsystem

Tek steril bariyer sistemi

Authorised Representative in the European Community
Volitatud esindaja Euroopa Uhenduses

Zplnomocnény zastupce v Evropském spolecenstvi
Autoriseret repraesentanti EU

Autorisierter Vertreter in der Européischen Gemeinschaft
E€ouatodotnpévogavtinpéownogotnv Eupwnaikn Kowétnta
Representante autorizado en la Comunidad Europea
Euroopan yhteisossd toimiva valtettu edustaja

Représentant autorisé dans la Communauté européenne
Meghatalmazott képviseld az Eurdpai Kozosségben
Rappresentante autorizzato nella Comunita europea
Vidurkenndur fulltrii i Evrépubandalaginu

Jgaliotasis atstovas Europos bendrijoje

Pilnvarotais parstavis Eiropas Kopiena

Gemachtigd vertegenwoordiger in de Europese Gemeenschap
Autorisert representanti EU

Autoryzowany przedstawiciel we Wspélnocie Europejskiej
Representante autorizado na Comunidade Europeia
Reprezentant autorizat in Comunitatea Europeana
YNo/IHOMOYeHHbIV NpeacTaBuTesb B EBponenckom coobuiectse
Autorizovany zastupca v Eurépskom spolocenstve
Pooblasceni predstavnik v Evropski skupnosti

Auktoriserad representant i Europeiska gemenskapen

Avrupa Toplulugunda Yetkili Temsilci

®

Do not use if package is damaged

Arge kasutage, kui pakend on kahjustatud
Nepouzivejte produkt, pokud ma poskozeny obal
Ma ikke anvendes, hvis emballagen er beskadiget
Nicht verwenden, wenn Verpackung beschédigt ist
Na pn xpnoponoteital, edv n cuokeuaoia €xet
unootei @Oopa

No utilizar si el envase estd dafiado

Kaytto kielletty jos pakkaus on vaurioitunut

Ne pas utiliser si 'emballage est endommagé

Ne hasznalja, ha a csomagolds sérilt

Non utilizzare se la confezione & danneggiata
Notist ekki ef umbudir eru skemmdar
Nenaudokite, jei pakuoté yra pazeista

Nelietot, ja iepakojums ir bojats

Niet gebruiken als de verpakking beschadigd is
Skalikke brukes hvis pakken er skadet

Nie uzywad, jesli opakowanie jest uszkodzone
N3o utilizar se a embalagem estiver danificada
Anu se utiliza daca ambalajul este deteriorate

He ncnonb3oBaTh Npu NOBPeXAeHNN YNIAKOBKN
Nepouzivajte, ak je balenie poskodené

Ne uporabite, Ce je embalaza poskodovana
Farinte anvandas om férpackningen ar skadad
Paket hasarliysa kullanmayin
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Medical device
Meditsiiniseade
Zdravotnicky prostiedek
Medicinsk udstyr
Medizinprodukt
latpotexvoAoyiko npoidv
Producto sanitario
Laakinnallinen laite
Appareil médical
Orvostechnikai eszk6z
Dispositivo medico
Laekningataeki
Medicinos prietaisas
Mediciniska ierice
Medisch hulpmiddel
Medisinsk enhet

Wyréb medyczny
Dispositivo médico
Dispozitiv medical
MeanumnHckoe nsgenve
Zdravotnicka poméocka
Medicinski pripomocek
Medicinteknisk utrustning
Tibbi cihaz
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Sterilised using ethylene oxide
Steriliseeritud etlleenoksiidiga
Sterilizovano pomoci ethylenoxidu
Steriliseret med ethylenoxid

Mit Ethylenoxid sterilisiert
AnooTelpwvetal pe xprion o&etdiou
Tou alBuAeviou

Esterilizado con 6xido de etileno
Steriloitu etyleenioksidilla
Stérilisé a l'oxyde d'éthyléne
Etilén-oxiddal sterilizalva
Sterilizzato con ossido di etilene
Saeft med etylenoxidi

Sterilizuota naudojant etileno oksida
Sterilizéts ar etiléna oksidu
Gesteriliseerd met ethyleenoxide
Sterilisert med etylenoksid
Sterylizowany tlenkiem etylenu
Esterilizado com dxido de etileno
Sterilizat cu oxid de etilena
CTepunn3aums oKCUAOM STUNEHa
Sterilizované pomocou etylénoxidu
Sterilizirano z etilen oksidom
Steriliserad med etylenoxid

Etilen oksit kullanilarak sterilize
edilmis

/\
[EAY

LDPE
Low density polyethylene
Madala tihedusega polietileen
Polyethylen s nizkou hustotou
Polyethylen med lav densitet
Polyethylen niedriger Dichte
MoAuatBuAévio xapnAng nukvotntag
Polietileno de baja densidad
Matalatiheyksinen polyeteeni
Polyéthyléne basse densité
Alacsony s(ir(iség( polietilén
Polietilene a bassa densita
Lagpéttni pélyetylen
Mazo tankio polietilenas
Zema blivuma polietiléns
Polyethyleen met lage dichtheid
Polyetylen med lav tetthet
Polietylen o niskiej gestosci
Polietileno de baixa densidade
Polietilena de joasa densitate
0/IM3TNIEH HU3KOM MIOTHOCTH
Polyetylén s nizkou hustotou
Polietilen z nizko gostoto
Polyeten med lag densitet
Distik yogunluklu polietilen

N
&y

Non-corrugated fibreboard
Sile vineer

Nevlnita drevovlaknitd deska
Pap uden bglger

Nicht gewellte Pappe

Mn Kupatoeldég ivooavida
Cartén no ondulado

Kartonki

Panneau de fibres non ondulé
Nem hulldmos rostlemez
Pannello di fibra non ondulato
Sléttur pappi

Neraukslétas medienos plausy
kartonas

Negofréts kokskiedru kartons
Vezelplaat zonder golfkarton
Glatt papp

Ptyta pilsniowa niekarbowana
Painel de fibras ndo ondulado
Panourineondulate
HerodpnpoBaHHbI KApTOH
Nevlnita drevovlaknité doska
Nevalovita lepenka

Kartong (ej wellpapp)
Oluksuz lif levha
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Polyethylene terephthalate
Polietileentereftalaat
Polyethylentereftalat
Polyethylenterephthalat
Polyethylenterephthalat
TepepBaAikd
noAuatBulévio
Tereftalato de polietileno
Polyeteenitereftalaatti
Poly(téréphtalate
d'éthylene)
Polietilén-tereftalat
Polietilene tereftalato
Pélyetylenterepalat
Polietileno tereftalatas
Polietiléna tereftalats
Polyethyleentereftalaat
Polyetylentereftalat
Poli(tereftalan etylenu)
Poli(tereftalato de etileno)
Polietilena tereftalata
MonnatnneHtepedranat
Polyetyléntereftalat
Polietilen tereftalat
Polyetentereftalat
Polietilen tereftalat

N\
&

Polypropylene
Polipropuleen
Polypropylen
Polypropylen
Polypropylen
MoAunponuAévio
Polipropileno
Polypropeeni
Polypropyléne
Polipropilén
Polipropilene
Pélypropylen
Polipropilenas
Polipropiléns
Polypropyleen
Polypropylen
Polipropylen
Polipropileno
Polipropilena
Monunponunex
Polypropylén
Polipropilen
Polypropen
Polipropilen

N
A

Paper
Paber
Papir
Papir
Papier
Xapti
Papel
Paperi
Papier
Papir
Carta
Pappir
Popierius
Papirs
Papier
Papir
Papier
Papel
Hartie
Bymara
Papier
Papir
Papper
Kagit

Warning
Hoiatus
Varovani
Advarsel
Warnhinweis
MNpoetdonoinon
Advertencia
Varoitus
Avertissement
Figyelmeztetés
Attenzione
Vidvorun
Ispéjimas
Bridindjums
Waarschuwing
Advarsel
Ostrzezenie
Adverténcia
Avertisment
OCTOpPOXHO
Varovanie
Opozorilo
Varning

Uyari
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Contains <0.01 % reaction mass of: 5-chloro-2-methyl-2H-isothiazol-3-one and 2-methyl-2H-isothiazol-3-one (3:1) [EC No: 611-341-5]
Sisaldab < 0,01 massiprotsenti jargmist reaktiivi: 5-kloro-2-metiiiil-2H-isotiasool-3-oon ja 2-metiiil-2H-isotiasool-3-oon (3: 1) [EUnr:611-341-5]
ObsahUJe<0 01 % hmotnosti reakénich latek: 5-chlor-2-methyl-2H-isothiazol-3-on a 2-methyl-2H-isothiazol-3-on (v poméru 3: 1) [¢. EC: 611-341-5]
Indeholder <0,01 % reaktionsmasse af: 5-chlor-2-methyl-2H-isothiazol-3-on og 2-methyl-2H-isothiazol-3-on (3:1) [EF-nr.: 611-341-5]

Enthalt <0,01 % Reaktionsmasse von: 5-Chlor-2-methyl-2H-isothiazolin-3-on und 2-Methyl-2H-isothiazolin-3-on (3:1) [EG-Nr.: 611-341-5]
MNepléxet<0,01 % palagavudpaoctnpiou and: 5-xAwpo-2-peBuro-2H-1000g1aloA-3-6vn kat 2-pebulo-2H-1000e1aoA-3-6vn (3:1) [Ap. EC: 611-341-5]
Contiene <0,01 % de masa reactiva de: 5-cloro-2-metil-2H-isotiazol-3-ona y 2-metil-2H-isotiazol-3-ona (3:1) [n.” de EC: 611-341-5]

Siséltaa 5-Kloori-2-metyyli-2H-isotiatol-3-ionin[EY nro. 247-500-7] ja 2-metyyli-2H- isotiatol-3-ionin [EY nro. 220-239-6] (3:1) seosta

Contient une masse de réaction < 0,01 % de : 5-chloro-2-méthyl-2H-isothiazol-3-one et de 2-méthyl-2H-isothiazol-3-one (3:1) [N° CE: 611-341-5]
Az alabbiakat <0,01% reakci6tomegben tartalmazza: 5-kloro-2-metil-2H-izotiazol-3-on és 2-metil-2H-izotiazol-2-on (3:1) [EK-szam: 611-341-5]
Contiene <0,01 % della massa di reazione di: 5-cloro-2-metil-2H-isotiazol-3-one e 2-metil-2H-isotiazol-3-one (3:1) [CE N.: 611-341-5]

Inniheldur <0,01 % hvarfmassa af: 5-klor-2-metyl-2H-isdpiasél- 3-6n og 2-metyl-2H-isdpiasél-3-6n (i hlutfallinu 3:1) [EB-nr.: 611-341-5]

Sudétyje yra <0,01 % reakcinés masés, kurig sudaro: 5-chlor-2-metil-2H-izotiazol-3-onas ir 2-metil-2H-izotiazol-3-onas (3:1) [EK Nr. 611-341-5]
Satur <0,01 % reakcijas masas: 5-hlor-2-metil-2H-izotiazol-3-ons un 2-metil-2H-izotiazol-3-ons (3:1) [EK Nr: 611-341-5]

Bevat < 0,01 % reactiemassa van: 5-chloor-2-methyl-2H-isothiazol-3-on en 2-methyl-2H-isothiazol-3-on (3:1) [EC-nr: 611-341-5]

Inneholder < 0,01 % reaksjonsmasse av: 5-kloro-2-metyl-2H-isotiazol-3-one og 2-metyl-2H-isotiazol-3-one (3:1) [EC-nr.: 611-341-5]

Zawiera <0,01% masy reakcyjnej: 5-chloro-2-metylo-2H-izotiazol-3-onu i 2-metylo-2H-izotiazol-3-onu (w stosunku 3:1) [nr WE: 611-341-5]
Contém massa de reacao <0,01% de: 5-cloro-2-metil-2H-isotiazol-3-ona e 2-metil-2H-isotiazol-3-ona (3:1) [N.° CE: 611-341-5]

Contine <0,01% masa de reactie alcatuita din: 5-cloro-2-metil-2H-izotiazol-3-on4 si 2-metil-2H-izotiazol-3-ona (3:1) [nr. CE: 611-341-5
CopnepxuT < 0,01 % peakLumMoHHOM MacCbl 5-X10p-2-MeTuI-2H-130T1a30-3-0Ha U 2-MeTu-2H-n30Trnazon-3-oHa (3 : 1) [Homep EC: 611-341-5]
Obsahuje < 0,01 % reakénej zmesi: 5-chlor-2-metyl-2H-izotiazol-3-6n a 2-metyl-2H-izotiazol-3-6n (3 :1) [EC No: 611-341-5]

Vsebuje < 0,01 % reakcijske zmesi: 5-kloro-2-metil-2H-izotiazol-3-on in 2-metil-2H-izotiazol-3-on (3: 1) [St. ES: 611-341-5]

Innehaller <0,01 % reaktionsmassa av: 5-kloro-2-metyl-2H-isothiazol-3-on och 2-metyl-2H-isothiazol-3-on (3:1) [EG-nr: 611-341-5]

<%0,01 oraninda su reaksiyon kiitlesiniigerir: 5-kloro-2-metil-2H-izotiazol-3-on ve 2-metil-2H-izotiazol-3-on (3:1) [EC No: 611-341-5]
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This product fulFfills the requirements of the European Parliament and of the Council on in vitro diagnostic medical devices

See toode vastab Euroopa Parlamendija ndukogu nduetele in vitrodiagnostiliste meditsiiniseadmete kohta

Tento produkt spliuje pozadavky Evropského parlamentu a Rady na diagnostické zdravotnické prostredky in vitro

Dette produkt opfylder kravene fra Europa-Parlamentet og Radet om medicinsk udstyr til in vitro-diagnostik

Dieses Produkt erfullt die Anforderungen des Europdischen Parlaments und des Rates zu Medizinprodukten fir die In-vitro-Diagnose

To npoidv autd nAnpoi tiganattioelg tou EupwnaikoU KowvoBouliou kat tou ZupBouliou GXeTIKA PE in Vitro 51ayvuwoTIKA laTpoTEXVOAOYIKA NpoidvTa
Este producto cumple con los requisitos del Parlamento Europeo y del Consejo sobre productos sanitarios de diagndstico in vitro

Tama tuote tdyttas Euroopan parlamentin ja neuvoston in vitro-diagnostiikkaan tarkoitettujen ldakinnallisten laitteiden vaatimukset

Ce produit est conforme aux exigences du Parlement européen et du Conseil des appareils médicaux de diagnosticin vitro

Ez atermék megfelel az Eurépai Parlament és Tandcs in vitro diagnosztikai orvostechnikai eszk6zokrél sz616 elSirdsainak

Questo prodotto soddisfa i requisiti del Parlamento europeo e del Consiglio europeo in materia di dispositivi medico-diagnostici in vitro
bessivara uppfyllir kréfur Evrépubingsins og rédsins um laekningataeki til sjakdémsgreiningar in vitro

Sis gaminys atitinka Europos Parlamento ir Tarybos reikalavimus dél medicinos prietaisy, skirty ,,in vitro” diagnostikai

Sis izstradajums atbilst Eiropas Parlamenta un Padomes prasibam attieciba uz medicinas iericém, ko lieto in vitro diagnostika

Dit product voldoet aan de vereisten van het Europees Parlement en de Raad betreffende in-vitro diagnostische medische hulpmiddelen

Dette produktet oppfyller kravene fra Europarlamentet og Radet til in vitro-diagnostiske medisinske enheter

Ten produkt spetnia wymagania Parlamentu Europejskiego i Rady dotyczace wyrobdéw medycznych do diagnostyki in vitro

Este produto cumpre os requisitos do Parlamento Europeu e do Conselho para dispositivos médicos de diagnéstico in vitro

Acest produs intruneste conditiile stabilite de Parlamentul European si de Consiliul UE privind dispozitivele medicale pentru diagnosticul in vitro
STOT NPOAYKT COOTBETCTBYET TpeboBaHMAM EBponeiickoro napsiameHTa n COBeTa B OTHOLLEHWUN MEAULIMHCKUX N3N ANA AMATHOCTUKW in vitro
Tento vyrobok splia poziadavky Eurépskeho parlamentu a Europskej rady tykajuce sa in vitro diagnostickych zdravotnickych pomécok
Taizdelek izpolnjuje zahteve Evropskega parlamenta in Sveta v zvezi z in vitro diagnosti¢nimi medicinskimi pripomocki

Den har produkten uppfyller kraven i Europaparlamentets och radets direktiv om medicintekniska produkterfor in vitro-diagnostik

Bu Griin, Avrupa Parlamentosu’nun ve Konseyin in vitro diyagnostik tibbi cihazlarile ilgili gerekliliklerini karsilamaktadir

“ Puritan Medical Products Company c €

31 School Street, Guilford, Maine 04443-0149, USA 2797

EMERGO EUROPE Arnhem, The Netherlands
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