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ichromo!”

Anti-CCP Plus

ichroma™ Anti-CCP Plus é um imunoensaio fluorescente (FIA) para
determinagdo qualitativa ou semiquantitativa de autoanticorpos IgG
humanos contra o peptideo citrulinado ciclico (CCP) em amostras de
sangue total/soro/plasma humano. E utilizado como auxilio ao
diagnostico da Artrite Reumatoide em combinagdo com outros achados
clinicos e laboratoriais.

Uso somente em diagndstico in vitro.

INTRODUGAO

A Artrite Reumatoide é uma doenga autoimune comum e sistémica
que afeta entre 0,5 e 1,0% da populagdo mundial. A Artrite Reumatoide
é caracterizada pela inflamagdo cronica da membrana sinovial podendo
levar a destruigdo progressiva das articulagdes, incapacitacio e morte.)
Como o dano articular é irreversivel, a intervengao terapéutica precoce
é de suma importancia no progndstico dos pacientes.®3)

O diagndstico de doengas reumatoldgicas inclui o histérico médico, os
achados clinicos (incluindo técnicas de imagem) e testes soroldgicos
laboratoriais. Os testes de diagnostico sorolégico sdo importantes na
deteccdo precoce e diferenciagdo da Artrite Reumatoide. O teste
sorolégico mais frequente é o da medi¢do do fator reumatoide (FR).*)
O anticorpo contra RF esta presente em cerca de 75% dos pacientes com
Artrite Reumatoide, mas a especificidade é limitada, ja que o FR
também esta presente em individuos sauddaveis e em pacientes com
outras doengas reumdticas ou inflamatdrias, doengas autoimunes ou
infecgdes cronicas.®

Mais recentemente, novos autoanticorpos especificos aos antigenos
proteicos citrulinados (ACPAs) tiveram uma contribui¢do crucial no
diagndstico da artrite reumatoide.® Embora muitos ensaios estejam
disponiveis para a detecgdo dos ACPAs para antigenos especificos, para
a conducdo clinica da artrite reumatoide, a maioria dos testes utiliza
uma proteina citrulinada ciclica (CCP) sintética como antigeno para a
deteccdo dos ACPAs. O ensaio anti-CCP é capaz de detectar os
autoanticorpos contra proteinas citrulinadas que apresentam alta
sensibilidade relativa (entre 50% e 75%) a artrite reumatoide e tem alta
especificidade (cerca de 90%) para a artrite reumatoide.”) Por conta
dessa alta especificidade, o teste anti-CCP se tornou parte importante
no processo de diagndstico.

PRINCIiPIO

O teste utiliza um método de imunodetecgao tipo sanduiche.

Os antigenos presentes no detector se ligam aos anticorpos presentes
na amostra formando complexos antigeno-anticorpo, e migram para a
matriz de nitrocelulose onde sdo capturados pela estreptavidina
imobilizada na linha teste.

Quanto mais anticorpo estiver presente na amostra, mais complexos
antigeno-anticorpo sdo formados, levando a uma maior intensidade do
sinal da fluorescéncia no antigeno detector, que é processado pelo
leitor para testes ichroma que exibe a concentrag¢do de anti-CCP na
amostra.

COMPONENTES

O kit ichroma™ Anti-CCP Plus consiste em ‘Cassetes’, ‘Tubos
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detectores’ e ‘Diluente do detector’.
® (O cassete contém uma membrana chamada tira teste, que
contém estreptavidina na linha teste e IgY de galinha na linha
controle. Cada cassete é individualmente selado em um invélucro
de folha de aluminio contendo um dessecante, e todos os
cassetes sdo embalados numa caixa.
O tubo detector contém um gréanulo, o qual contém conjugado
fluorescente anti-IgG humano, conjugado fluorescente anti-IgY de
galinha, conjugado CCP-biotina, albumina de soro bovino (BSA)
como estabilizante, sacarose, azul de bromofenol em tampao
fosfato salino. Todos os tubos detectores estdo em uma
embalagem.
® QO diluente do detector contém azida sédica como conservante,
albumina de soro bovino (BSA) como estabilizante, tween 20 em
tampado fosfato salino, e é previamente dispensado em um frasco.
O diluente do detector esta embalado em uma caixa.

ALERTAS E PRECAUGOES

= Uso somente em diagndstico in vitro.

®  Siga cuidadosamente as instrugdes e procedimentos descritos
nessa ‘Instrugdo de uso’.
Use somente amostras frescas e evite exposi¢do direta a luz do sol.
Os numeros dos lotes de todos os componentes do teste (cassete,
ID chip, tubo detector e diluente do detector) devem ser
correspondentes.

B N3o misture materiais de diferentes lotes do produto ou use o

produto apds a data de validade, em qualquer um dos casos

poderd oferecer resultados incorretos.

N3do reutilize os cassetes ou tubos detectores. O tubo detector

deve ser usado para o processamento de apenas uma amostra. O

cassete deve ser utilizado para o teste de apenas uma amostra.

® (O cassete deve permanecer em seu involucro original até
imediatamente antes do uso. Ndo use o cassete caso o invélucro
esteja danificado ou aberto.

®  Amostras congeladas devem ser descongeladas somente uma vez.
Para transporta-las, as amostras devem ser embaladas de acordo
com as normas locais. Amostras com hemdlise severa e/ou
hiperlipidémicas ndo devem ser utilizadas.

®m  Caso os componentes do teste e/ou a amostra tenham sido
armazenados sob refrigeracdo, permita que o cassete, tubo
detector, diluente do detector e a amostra permanegam em
temperatura ambiente por aproximadamente 30 minutos antes
do uso.

B O instrumento para testes ichroma™ pode vibrar levemente

durante seu uso.

Os cassetes, tubos detectores, diluente do detector, tubos

capilares e ponteiras usados devem ser manuseados

cuidadosamente e descartados de uma forma apropriada

conforme as normas locais.

® O tubo detector e o diluente do detector contém azida sédica

(NaN3), e podem causar sérios problemas de saude como

convulsGes, diminuicdo da pressdo sanguinea e frequéncia

cardiaca, perda de consciéncia, dano pulmonar e insuficiéncia

respiratoria. Evite o contato com pele, olhos e roupas. Em caso de

contato, lave a drea imediatamente com agua corrente.

N3o foi observada interferéncia por biotina com ichroma™ Anti-

CCP Plus quando a concentragdo de biotina na amostra foi abaixo

de 2 ng/mL. Se o paciente estiver tomado biotina em uma dose

superior a 0,03 mg/dia, recomenda-se que o teste seja realizado

24 horas ap6s a descontinuagdo da administracdo da biotina.

® QO kit ichroma™ Anti-CCP Plus ira fornecer resultados precisos e
confidveis se sujeitos as seguintes condi¢des:
- O kit ichroma™ Anti-CCP Plus deve ser usado somente em
conjunto com os instrumentos para testes ichroma™.
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- Deve ser utilizado anticoagulante recomendado.

Anticoagulantes Recomendados
Na, EDTA, K, EDTA, Citrato de Sddio

O tubo capilar deve ser utilizado quando as seguintes condigées
forem atendidas.

- O tubo capilar fornecido com o kit é recomendado para
obtencdo do resultado correto do teste.

- O sangue total deve ser imediatamente testado apds coleta.

- Excesso de sangue total no tubo capilar deve ser limpo.

- Para evitar contaminagdo cruzada, por favor nao reutilize o tubo
capilar para multiplas amostras.

ARMAZENAGEM E ESTABILIDADE

Condigdo de Armazenagem

Componente Temperatura Validade Nota
Cassete 2 -30°C 20 meses Uso Unico
Tubo Detector 2-8°C 20 meses Uso Unico
Diluente do 2-30°C 20 meses Fechado
Detector 2-30°C 20 meses Aberto

Apds a abertura do invélucro do cassete, o teste deve ser
realizado imediatamente.

LIMITACOES DO PROCEDIMENTO

O teste pode apresentar resultado falso-positivo devido a reagao
cruzada e/ou adesdo n3o-especifica de certos componentes da
amostra aos anticorpos detectores/captura.

O teste pode apresentar resultado falso-negativo. A ndo-
responsividade do antigeno aos anticorpos é mais comum onde o
epitopo é mascarado por algum componente desconhecido, de
modo a ndo ser detectado ou capturado pelos anticorpos. A
instabilidade ou degradacdo do antigeno com o tempo e/ou
temperatura pode levar ao resultado falso-negativo, uma vez que
se torna irreconhecivel pelos anticorpos.

Outros fatores podem interferir no teste e levar a resultados
errdneos, tais como erros de procedimento/técnico, degradagdo
dos componentes do teste/reagentes ou presenca de substancias
interferentes nas amostras-teste.

Qualquer diagnostico clinico baseado no resultado do teste deve
ser suportado pela avaliagdo de um médico, incluindo sintomas
clinicos e outros resultados relevantes.

MATERIAIS FORNECIDOS

Componentes do kit ichroma™ Anti-CCP Plus

Caixa do Cassete:

- Cassetes 25
- Tubo Capilar (5 uL) 25
- ID Chip 1
- Instrugdo de uso 1
Caixa do Tubo detector:

- Tubo Detector 25
- Diluente do Detector 1

MATERIAIS NECESSARIOS, MAS NAO FORNECIDOS

Os itens a seguir podem ser adquiridos separadamente do kit
ichroma™ Anti-CCP Plus.
Por favor, contate nossos representantes para maiores informagdes.

Instrumento para testes ichroma™:
- ichroma™ Il
- ichroma™ Il
- ichroma™ M2

i-Chamber

Boditech Anti-CCP Plus Control
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COLETA E PREPARAGAO DAS AMOSTRAS

O tipo de amostra utilizado com o kit ichroma Anti-CCP Plus é sangue
total/soro/plasma humano.

E recomendado testar as amostras dentro de 24 horas ap6s a
coleta.

As amostras (soro, plasma) devem ser separados do codgulo por
centrifugacdo dentro de 3 horas apds a coleta do sangue total.
As amostras (sangue total, soro, plasma) podem ser armazenadas
por até um més a 2-8°C até que o teste seja realizado. Se um
periodo maior que um més for necessario até a realizagdo do teste,
as amostras (soro, plasma) deverdo ser congeladas a -20°C.

As amostras (soro, plasma) armazenadas sob congelamento a -
20°C por trés meses ndo apresentaram diferenca em sua
performance.

Contudo, amostras de sangue total ndo poderdo ser mantidas
congeladas em nenhuma hipdtese.

Um ciclo repetido de congelamento e descongelamento pode
afetar o resultado dos testes. Ndo congele novamente amostras
previamente congeladas.

A amostra de sangue total deve ser coletada conforme a seguir:
@ Use luvas descartaveis e equipamento de protec¢do para sua
seguranga.

@ Abra a zipperbag onde ficam contidos os tubos capilares.

(® Pegue um tubo capilar e confira se ha danos ou contaminag3o.
@ Segure a alca do tubo capilar e toque a superficie do sangue
com o tubo capilar.

(® Preencha completamente o tubo capilar com o sangue.
(Assegure que nenhuma bolha de ar adentre na bolha capilar. Ndo
deixe com que o sangue suje a superficie do tubo capilar. Caso
caia sangue na superficie do tubo capilar, remova-o gentilmente
com uma gaze.)

CONFIGURAGAO DO TESTE

Verifique os componentes do kit ichroma™ Anti-CCP Plus:
Cassetes selados, tubos detectores, diluente do detector, tubos
capilares, ID chip e Instrugdo de uso.

Certifique-se que o numero do lote dos cassetes equivale ao do
tubo detector, diluente do detector, assim como ao do ID chip.
Caso o cassete selado, tubo detector e diluente do detector
tenham sido armazenados sob refrigeragdo, coloque-os sobre
uma superficie limpa e plana, em temperatura ambiente por pelo
menos 30 minutos antes da realizagdo do teste.

Ligue o instrumento para testes ichroma™.

Insira o ID chip no ‘ID chip port’ do instrumento.

(Favor consultar o Manual de Operagoes do instrumento para
testes ichroma™ para obter informagdo completa e instrugées
de operagao.)

ATENCAO

Para minimizar resultados incorretos, é recomendado que a
temperatura ambiente do cassete seja de 25°C durante o tempo
de reagdo apds o carregamento da mistura da amostra no cassete.
Para manter a temperatura ambiente de 25°C, podem ser
utilizados vdrios dispositivos, como o dispositivo i-Chamber ou
uma incubadora.

PROCEDIMENTO DO TESTE

» ichroma™ Il, ichroma™ M2

|Modo Multi teste / Modo leitura imediata|

1)

Transfira 150 pL do diluente do detector utilizando uma pipeta
para o tubo detector contendo o granulo. Quando o granulo
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estiver completamente dissolvido no tubo, significa que o
tampao de detecgdo foi formado.

(O tampao de detecgdo deve ser utilizado imediatamente. Nao
exceda o tempo de 30 segundos.)

Transfira 5 WL da amostra (sangue total/soro/plasma
humano/controle) para o tubo detector. Feche a tampa do tubo
detector e misture a amostra completamente por agitagéo cerca
de 20 vezes.

(A mistura da amostra deve ser utilizada imediatamente. Ndo
exceda o tempo de 30 segundos.)

*Se for utilizar tubo capilar (5 pL), coloque-o dentro do tubo
detector apds a coleta da amostra de sangue total.

Pipete 75 uL da mistura da amostra e dispense-a no pogo de
amostra do cassete.

Insira o cassete carregado com a mistura da amostra no i-
Chamber ou na incubadora (25°C).

Deixe o cassete carregado com a amostra no i-Chamber ou na
incubadora por 12 minutos.

N\ Escaneie o cassete carregado com a amostra imediatamente
apds o _tempo de incubagdo terminar. Caso contrdrio, isso
causard resultados de teste inexatos.

Para escanear o cassete carregado com a amostra, insira o
cassete no suporte para cassetes do instrumento para testes
ichroma™. Confirme a posicdo adequada do cassete antes de
empurra-lo todo para dentro do suporte. Uma seta foi marcada
no cassete especialmente para este fim.

Pressione ‘Select’ ou aperte o botdo “Start” no instrumento
para testes ichroma™ para iniciar o processo de digitalizacdo.
(ichroma™ M2 comega a leitura automaticamente apds a
insergdo.)

O instrumento para testes ichroma™ comecara a escanear o
cassete carregado com a amostra imediatamente.

Leia o resultado na tela do instrumento para testes ichroma™.

ichroma™ lll

O procedimento do teste é o mesmo que o ‘ichroma™’ citado
acima do item 1) ao item 3).

Insira o cassete carregado com a amostra no suporte para
cassetes do instrumento ichroma™ Ill. Confirme a posi¢do
adequada do cassete antes de empurra-lo todo para dentro do
suporte. Uma seta foi marcada no cassete especialmente para
este fim.

Aperte o botdo ‘Start’ do instrumento ichroma™ Il para iniciar
o processo de digitalizagao.

O instrumento ichroma™ Il comegard a escanear o cassete
carregado com a amostra imediatamente.

Leia o resultado na tela do instrumento ichroma™ lIl.

INTERPRETACAO DO RESULTADO

O instrumento para testes ichroma™ calcula o resultado do teste
automaticamente e exibe a concentragao de anti-CCP e a situagdo
do anti-CCP da amostra teste, em temos de U/mL.

Resultado do Teste [U/mL] Valor Exibido [U/mL]

<5,0 < 3,5 ou valor, (Neg)
5,0 <x <300 Valor, (Pos)

Cut-off: 5,0 U/mL
Faixa de trabalho: 3,5 - 300,0 U/mL

CONTROLE DE QUALIDADE

Testes de controle de qualidade sdo parte das boas praticas
laboratoriais para confirmar os resultados esperados e validade
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do ensaio e devem ser realizados em intervalos regulares.

Os testes de controle de qualidade devem ser realizados sempre
que houver qualquer duvida em relagdo a validade dos resultados
dos testes.

Os controles sdo fornecidos sob demanda com o kit ichroma™
Anti-CCP Plus. Para mais informagGes sobre a obtengdo do
controle, entre em contato com a BioSys Ltda.

(Por favor, consulte as instrugées de uso do kit do controle.)

CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

Sensibilidade Analitica
Limite do Branco (LoB)
Limite de Detecgdo (LoD)

2,32U/mL
3,49 U/mL

®  Especificidade Analitica
- Reatividade Cruzada
As biomoléculas listadas na tabela a seguir foram adicionadas as
amostras teste em concentragdes mais altas do que os niveis
fisiolégicos presentes no sangue. Os resultados com o kit
ichroma™ Anti-CCP Plus ndo apresentaram reatividade cruzada
significativa com essas biomoléculas.
Material de Reatividade Cruzada
Anti-SSA
Anti-SSB
Anti-Sm
Anti-RNP
Anti-dsDNA
Anti-Jo-1
Anti-Scl70
Anti-Ribo-P
Anticorpo Antinuclear (ANA).
- Interferéncia
Os materiais interferentes listados na tabela a seguir foram
adicionados a amostra teste, nas concentracGes apresentadas
abaixo. Os resultados com o kit ichroma™ Anti-CCP Plus n3o
apresentaram interferéncia significativa com esses materiais.
Material de Interferéncia Concentragdo
Hemoglobina 500 mg/dL
Bilirrubina 0,2 mg/mL
Triglicerideos 2.000 mg/dL
Fator Reumatoide 78 1U/mL
Albumina de Soro Humano 12 g/dL
= Precisdo:
- Entre lotes
Uma pessoa testou trés lotes diferentes do ichroma™ Anti-CCP
Plus, 10 vezes em cada concentrag¢do do controle padrao.
- Entre pessoas
Trés pessoas diferentes testaram o ichroma™ Anti-CCP Plus, 10
vezes em cada concentragdo do controle padrao.
- Entre dias
Uma pessoa testou ichroma™ Anti-CCP Plus durante 5 dias, 5
vezes em cada concentragdo do controle padrao.
- Entre locais
Uma pessoa testou o ichroma™ Anti-CCP Plus em 3 locais
diferentes, 5 vezes em cada concentragdo do controle padréo.
Anti- Entre lotes Entre pessoas Entre dias Entre locais
[UC/C,:,’L] Média CV(%) Média CV(%) Média CV(%) Média CV(%)
6,25 6,22 5,0 6,21 5,9 6,25 6,6 6,13 5,2
30,00 29,61 5,7 30,39 53 29,98 5,7 29,50 6,2
100,00 99,42 66 9927 65 100,64 56 9855 69
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B Exatidao
A exatiddo foi confirmada testando 3 lotes diferentes do
ichroma™ Anti-CCP Plus. Os testes foram repetidos 6 vezes em
cada concentragdo de soro humano.

simbolos:

Quantidade suficiente para <n> testes

GARANTIA

Limite de temperatura

N3&o reutilizar

A[T.ltll;::flp lotel lote2 Llote3 Média CV(%) Bias (%) I:EI Consultar as instrugdes para utilizagdo
4,15 383 38 38 386 2,5 7,1 g Validade
5,31 5,05 4,88 4,91 4,95 3,3 -6,9
16,66 15,21 15,32 15,17 15,23 1,8 -8,6 o
) ) . . . 7! ’ LOT
19,79 1853 18,07 1838 1833 40 74 Codigo do lote
67,02 67,16 67,67 66,55 67,13 2,2 0,2 ; ,
Numero de catdlogo
B Comparabilidade
- e & Cuidado
ichroma™ Anti-CCP Plus
Total (N = 216) — =
Positivo Negativo l Fabricante
Comparador Positivo 109 7
A Negativo 4 96 . . .
[ec[rer] | Representante autorizado da Comunidade Europeia
Concordancia Positiva (> 5 U/mL) (%) 93,9 £ [rep P P
GolicolganGia 'f:_efalt;;:)k S0 e} 22’8 Produto para a saude para diagndstico in vitro
ota 3

Esta instrugdo de uso deve ser lida atentamente antes da utilizagdo do
produto e as instrugdes nela contidas devem ser rigorosamente
cumpridas. A confiabilidade dos resultados do teste ndo podera ser
garantida em caso de desvio as instrugdes.

DESCARTE

Seguir as disposi¢cdes da resolugdo em vigor sobre o regulamento
técnico para gerenciamento de residuos de servigos de saude, bem
como outras praticas de biosseguranca equivalentes.
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Observagdo: Favor consultar a tabela abaixo para identificar os diversos
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Este produto cumpre as exigéncias da Diretiva 98/79/CE
relativa aos dispositivos médicos para diagndstico in vitro
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