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PORTUGUES

USO PRETENDIDO

O Quantum Blue® fPELA é um imunoensaio de fluxo lateral
de diagndstico in vitro para determinagdo quantitativa da
elastase pancreatica em extratos fecais humanos. Os
resultados podem ser utilizados para auxiliar na
determinacao de insuficiéncia pancreatica exoécrina em
pacientes que sofrem de condigdes como pancreatite
crbénica, em conjungao com outros resultados laboratoriais
e clinicos.

O Quantum Blue® fPELA é combinado com o Quantum
Blue® Reader.

Somente para uso laboratorial. Ndo automatico.

PRINCIPIO DO ENSAIO

O teste destina-se a medicdo seletiva de elastase
pancreatica em extratos fecais humanos, por meio de
imunoensaio tipo sanduiche. As amostras fecais extraidas
sao preparadas com o tampao de extragdo usando-se o
dispositivo de preparagédo de amostras fecais CALEX® Cap
e entdo aplicadas com uma diluigdo final de 1:500. Um
anticorpo de detec¢do monoclonal é conjugado a coloides
de ouro. No cassete de teste, o conjugado de ouro é
liberado de uma almofada para o sistema de reacao
conforme a amostra é aplicada. A elastase presente na
amostra se liga ao conjugado de ouro. Um anticorpo de
captura policlonal altamente especifico para o analito é
imobilizado na membrana do teste e captura o complexo
elastase e antielastase conjugado com ouro, resultando na
coloragéo da linha de teste (T). O conjugado de ouro anti-
elastase livre liga-se a linha de controle (C). As intensidades
dos sinais da linha de teste (T) e da linha de controle (C) séo
medidas quantitativamente em um procedimento de teste
ndo automatico pelo Quantum Blue® Reader.

O Quantum Blue® fPELA deve ser realizado em ambiente
laboratorial e ndo se destina a autoteste ou teste préximo
ao paciente.

VERIFIQUE O SEU KIT DE TESTE

Os produtos BUHLMANN s&o fabricados com o maximo
cuidado e todos os esforgos possiveis foram envidados para
assegurar a integridade deste kit de testes e de seu
desempenho. Ainda assim, aconselhamos vocé a verificar
as condicbes do cassete de teste e de sua embalagem
neste kit, com base nos seguintes critérios:

e Data de validade

e Auséncia de danos na embalagem (p. ex., auséncia de
perfuragbes que possam ter sido causadas por
manuseio incorreto).

¢ Auséncia de danos no cassete de teste (p. ex., auséncia
de arranhdes na membrana analitica).

Se algum dos cassetes de teste ndo atender aos critérios
mencionados acima, substitua-o por outro.

ARMAZENAMENTO E VIDA UTIL DOS REAGENTES

Reagentes nao abertos

Guarde a uma temperatura na faixa de 2-8 °C. N&o use os reagentes
depois da data de validade impressa nos rétulos.

Reagentes abertos

Os cassetes de teste removidos da embalagem

Cassete de teste aluminizada devem ser usados dentro de 4 horas.

Guarde por até 2 meses a uma temperatura na faixa
de 2-8°C, ou divida em aliquotas apds a
reconstituicdo e guarde a uma temperatura < -20 °C.

Tabela 2

Controle 1/ 2

REAGENTES FORNECIDOS E PREPARAGAO

Reagentes Quantidade |Cadigo Observagoes
Selado a vacuo em
Cassete de teste |25 unidades Eé‘FPELA_ embalagem
aluminizada
Controle 1*/ 2* 2 frascos B-LFPELA- |Adicionar 0,5 mL de
0,5mL CONSET agua deionizada
Rétulos para , B-LFPELA. | Rowlos impressos
. 8 unidades para as aliquotas dos
aliquotas ACONSET
Controles 1 e 2
Cartdao com 1 unidade B-LFPELA- | Cartao de plastico
chip RFID RCC branco
Cartao com 1 unidade B-LFPELA- | Cartdo de plastico
chip RFID RCC15 verde
Cartao de 1 unidade B-LFPELA- | Cartao plastico de
codigo de barras BCC cédigo de barras 2D

MATERIAIS NECESSARIOS, POREM NAO
FORNECIDOS

e Os dispositivos descritos a seguir nao séo fornecidos
com o kit e devem ser pedidos separadamente:

Dispositivos Quantidade Caodigo
Pacotes de 50, 200 ou 500
tubos disponiveis, cada B-CALEX-C50
CALEX®Cap um preenchido com 5 mL B-CALEX-C200

de tampéao de extragao
Pronto para utilizagao

B-CALEX-C500

Quantum Blue®

Reader BI-POCTR-ABS

1 unidade

Tabela 3

e Misturador tipo vortex para a preparacdo de extratos
fecais

e Temporizador (opcional)

e Pipetas de precisdo com ponteiras descartaveis:
10-100 pL e 100-1000 pL

e Centrifuga (opcional)
e Luvas e jaleco de laboratério
e Lencos de papel macios ou papel mata-borrdo

ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

Precaucodes de seguranca

Tabela 1

*As quantidades de elastase humana recombinante contidas nos controles

sdo especificas a cada lote. Consulte a folha de dados de CQ adicional
para obter as concentragdes reais.
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o Este teste se destina somente ao uso para diagnésticos
in vitro.

e Nenhum dos reagentes deste teste contém

componentes de origem humana.

¢ Evite o contato dos reagentes com a pele, os olhos ou as
membranas mucosas. Em caso de contato, lave
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imediatamente com quantidades abundantes de agua;
caso contrario, podera ocorrer irritagao.

e Recomenda-se que este teste seja executado por
pessoas qualificadas, de acordo com os principios de
boas préticas laboratoriais (BPL):

- Os controles contém substancias potencialmente
infecciosas de origem animal.

- As amostras de pacientes devem ser manipuladas
como se fossem capazes de transmitir infecgdes.

e Os reagentes, amostras de pacientes e todos os
materiais descartados devem ser tratados como
residuos perigosos, em conformidade com as diretrizes
ou regulamentag¢des nacionais de biossegurancga.

Precaucoes técnicas

Componentes do kit

e O teste deve ser realizado a temperatura ambiente
(19-27 °C) e a uma umidade relativa de 16-70%.

e Todos os reagentes e amostras de teste devem ser
equilibrados a temperatura ambiente antes do inicio do
ensaio.

e Uma vez equilibrado a temperatura ambiente, remova o
cassete de teste da embalagem aluminizada. Antes de
iniciar o ensaio, aguarde até pelo menos 2 minutos para
que o cassete de teste atinja o equilibrio no ambiente do
laboratério.

e Misture bem os reagentes (p. ex., vértex) antes de usar.

e Os componentes ndo devem ser usados depois da data
de validade impressa nos roétulos.

e Na&o misture reagentes de lotes diferentes.

¢ O ensaio se destina a extratos fecais preparados com o
CALEX® Cap. O uso de outros tampdes de extragdo
pode levar a resultados incorretos.

¢ Nao desmonte os cassetes de teste.
e Os cassetes de teste ndo podem ser reutilizados.

e Manuseie os cassetes de teste com cuidado. N&o
contamine nem danifique a porta de carregamento de
amostras ou a janela de leitura por meio do contato com
a pele, outros liquidos, etc. (Figura 1D.)

e Certifigue-se de manter o cassete de teste em uma
posicao plana horizontal durante a execucao do ensaio.

Procedimento do teste

e Leia atenciosamente as instrugbes antes de executar o
ensaio. O desempenho do ensaio sera afetado
negativamente se os reagentes forem diluidos
incorretamente, ou se forem manuseados ou
armazenados sob condigdes diferentes daquelas
detalhadas nesta instru¢ao de uso.

e Observe que ha duas geragdes de leitores: O Quantum
Blue® Reader de 22 geragdo, com nimeros de série entre
1000 e 3000 (QB2) e o Quantum Blue® Reader de
32 geragdo, com numeros de série acima de
3000 (QB3G).

e O QB2 deve ser ligado e programado para o teste
Quantum Blue® fPELA: Carregue o método de ensaio
usando o cartdo com chip RFID (B-LFPELA-RCC ou
B-LFPELA-RCC15), antes de iniciar o ensaio (consulte o
manual do Quantum Blue® Reader).
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e O QB3G deve ser ligado e programado para o teste
Quantum Blue® fPELA usando-se o cartdo de codigo de
barras (B-LFPELA-BCC) ou por meio de selegdo no
menu do teste (somente para o Fast Track Mode). Para
mais informagdes, consulte o manual do Quantum Blue®
Reader.

¢ Use o cartdo com chip RFID (QB2) / cartao de codigo de
barras (QB3G) para alterar pardmetros de testes
especificos dos lotes.

e As amostras de pacientes que nado forem manuseadas
corretamente poderao gerar resultados imprecisos.

e Para obter resultados quantitativos e confiaveis, é
importante homogeneizar a amostra fecal inteiramente
no CALEX® Cap.

e Os extratos podem ser armazenados se tiverem sido
centrifugados (consulte o capitulo “Procedimento do
ensaio”, etapa 2.2 — Opgéao 1) e divididos em aliquotas.
Para reutilizar ou tornar a medir extratos, consulte a
etapa 4 no capitulo do “Procedimento do ensaio”.

e Processe os extratos sedimentados sem demora. Nao
armazene extratos sedimentados.

COLETA E ARMAZENAMENTO DE AMOSTRAS

Para o procedimento de extragdo, menos de 1 g da amostra
nativa de fezes é necessario. Colete as amostras de fezes
em tubos comuns.

Importante: A amostra deve ser coletada sem nenhum
aditivo quimico ou biolégico.

Nao se recomenda coletar amostras fecais com alto teor de
liguido (amostra de fezes liquidas). A coleta das amostras
deve ser realizada em um dia diferente (consulte a segao
“Limitagcbes” adiante).

Estabilidade das amostras fecais

As amostras fecais devem ser armazenadas e
transportadas a temperatura ambiente (até 28 °C) ou
refrigeradas (2-8 °C):

e Temperatura ambiente (até 28 °C): As amostras
permanecem estaveis por um total de dois (2) dias entre
a coleta e o processamento. Certifique-se de realizar a
extracdo dentro de dois (2) dias apds a coleta.

e Refrigeradas (2-8 °C): As amostras permanecem

estaveis por até dez (10) dias entre a coleta e o
processamento.
Importante: Observe que a cadeia refrigerada ndo deve
ser interrompida em nenhum momento entre a coleta e o
processamento. Certifique-se de realizar a extragdo
dentro de dez (10) dias apos a coleta.

Para armazenamentos mais longos, mantenha as amostras
a uma temperatura <-20 °C. Ndo se recomendam mais de
cinco (5) ciclos de congelamento-descongelamento. A
estabilidade das amostras e a quantidade de ciclos de
congelamento-descongelamento nas condigbes acima
mencionadas, estdo listadas na Tabela 4.

Estabilidade dos extratos fecais

Para armazenar os extratos fecais, é necessario centrifuga-
los (consulte o capitulo “Procedimento do ensaio”, etapa 2.2
— Opcgao 1) e divididos em aliquotas. Os extratos podem ser
armazenados refrigerados (2-8 °C) por até dois (2) dias ou
a temperatura ambiente (até 28°C) por até oito (8) horas.
Deve-se evitar o armazenamento dos extratos a
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temperatura ambiente (até 28 °C) por mais de oito (8) horas.
Para periodos mais longos de armazenamento, mantenha
os extratos a uma temperatura <-20°C. N&o se
recomendam mais de quatro (4) ciclos de congelamento-
descongelamento (Tabela 4).

Antes da medicao, deixe os extratos congelados atingirem
o equilibrio a temperatura ambiente. Para reutilizar ou tornar
a medir extratos, consulte a etapa 4 no capitulo do
“Procedimento do ensaio”.

Observe que extratos sedimentados (e ndo centrifugados)
nao podem ser armazenados e precisam ser processados
imediatamente.

Condigao Amostras fecais Extratos fecais
2a8°C 10 dias* 2 dias
até 28 °C 2 dias 8 horas
ciclos de congelamento- . .

5 ciclos 4 ciclos
descongelamento

Tabela 4
*se a cadeia refrigerada for mantida

PROCEDIMENTO DO ENSAIO

Importante: Amostras liquidas de fezes ndo podem ser
medidas usando-se o ensaio Quantum Blue® fPELA
(consulte o capitulo “Limitagbées”).

O procedimento do ensaio consiste em quatro etapas:

1. Extragdo das amostras fecais

Siga as instru¢cdes de uso fornecidas com o kit do
CALEX® Cap. Os extratos de amostras fecais
preparados usando-se o CALEX® Cap terdo uma
diluicao final de 1:500 e estarao prontos para utilizagao.

2. Processamento das amostras

2.1 Importante: Deixe o extrato fecal descansar por pelo
menos uma hora com o pino de amostragem do
dispositivo abaixado antes de proceder com a opgéo
1ou?2.

2.2 Existem duas opc¢des diferentes a serem seguidas:
Opcéo 1: Centrifugacéo

Centrifugue o CALEX® Cap por 10 minutos a
1000 - 3000 x g antes de executar o procedimento
Quantum Blue® fPELA (para verificar as condigdes de
armazenamento das amostras centrifugadas, consulte
o capitulo “Coleta e armazenamento de amostras”).

Opcéo 2: Sedimentacéo

Depois de o extrato fecal descansar por pelo menos
uma hora, a amostra tera sedimentado e estara pronta
para a medigdo seguinte. Processe os extratos
sedimentados sem demora. Nado armazene extratos
sedimentados.

3. Manuseio dos controles

Reconstitua os controles com 0,5 mL de agua deionizada.
Depois da reconstituicdo, os controles deverdo ser
armazenados a 2-8 °C, ou divididos em aliquotas, rotulados
e armazenados a uma temperatura < -20 °C (consulte o
capitulo “Armazenamento e vida util dos reagentes”; o kit
inclui 4 rétulos para cada controle).

4. Procedimento e leitura do ensaio de fluxo lateral

Nota: Consulte o manual do Quantum Blue® Reader para
conhecer as funcbes basicas e saber como inicializar e
operar os leitores Quantum Blue® Reader, especialmente
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como selecionar métodos de teste e como carregar
parametros especificos a cada lote a partir do cartdo com
chip RFID (QB2) / cartdo de cddigo de barras (QB3G) no
Quantum Blue® Reader. Certifique-se de inserir o cassete
de teste corretamente no Quantum Blue® Reader,
comegando pela janela de leitura (Figura 1D).

QB2

Dois métodos alternativos podem ser carregados a partir do
cartito com chip RFID: B-LFPELA-RCC15 (com
temporizador  interno) ou B-LFPELA-RCC (sem
temporizador interno). Selecione um dos cartdes com chip
RFID antes de iniciar o procedimento. Carregue o método
de teste a partir do cartdo com chip RFID no Quantum Blue®
Reader.

suporte do cassete
de teste

QB3G

Dois modos de operagao diferentes estdo disponiveis para
a medi¢do de amostras com o QB3G: Fast Track Mode e
Fail Safe Mode. Antes do inicio do teste, informe-se para
identificar o modo de operacéo do seu leitor.

O método de teste pode ser carregado a partir do cartdo de
cédigo de barras (Fast Track Mode e Fail Safe Mode) ou
selecionado no menu do teste, se ja houver sido usado
anteriormente (somente para o Fast Track Mode). As
medi¢cdes podem ser realizadas com ou sem um
temporizador interno no Fast Track Mode. No Fail Safe
Mode, as medigdes somente podem ser feitas com um
temporizador interno.

Siga as instrugdes fornecidas na tela do QB3G. Também é

possivel consultar os Guias Rapidos do QB3G para o Fast
Track Mode e o Fail Safe Mode.

Quantum Bjye®
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4.1 Método com temporizador interno
QB2: Use o cartdo com chip RFID verde B-LFPELA-RCC15

QB3G (Fast Track Mode): quando o QB3G perguntar se
vocé deseja ignorar o tempo de incubagao, selecione
“NAO” (No)

QB3G (Fail Safe Mode): configuragédo padrao

e Desembale o cassete de teste. Aguarde até pelo menos
2 minutos para que o cassete de teste atinja o equilibrio
com o0 ambiente do laboratério.

e Adicione 80 L do extrato fecal na porta de carregamento
de amostras do cassete de teste (Figura 1D).

¢ Insira o cassete de teste no suporte correspondente do
Quantum Blue® Reader.

¢ Feche o suporte do cassete de testes e inicie a medigao
pressionando o botdo de inicializagdo no QB2, ou a
opgéo "Iniciar medigdo” (Start Measurement) no QB3G.

e A varredura sera iniciada automaticamente depois de
15 minutos.

e Paraos controles 1 e 2: Repita a etapa 4.1 usando 80 uL
de controles em vez do extrato fecal.

CONTROLE DE QUALIDADE

O kit do Quantum Blue® fPELA é fornecido com dois
controles: Controle 1 e 2. Faixas de valores foram
atribuidas aos controles, conforme indicado na folha de
dados de CQ fornecida com cada kit. Para assegurar a
qualidade e o desempenho do equipamento e reagentes,
os controles devem ser medidos regularmente. Cada
laboratério deve estabelecer a sua propria programacgao
para a medigao de amostras dos controles. As medicdes
dos controles devem ficar dentro das faixas de valores
indicadas para que resultados validos sejam obtidos.

Se o desempenho do ensaio nao se correlacionar aos
limites estabelecidos e a repeticdo excluir erros de
técnica, verifigue os seguintes pontos: i) pipetagem,
controle de temperatura e tempos ii) datas de validade
dos reagentes e iii) condicdbes de armazenamento e
incubacao.

O resultado do autoteste do Quantum Blue® Reader,
realizado durante a inicializagao do instrumento, precisa
ser valido.

) Opcéo 1: Centrifugagdo
Opgao 2: Sedimentagao

pelo menos1h
o

Iniciar

1Y) 80 pL de extrato fecal / A
controle —_ — b
T Varredura
automatica depois
de 15 min.

TR e TR
PO [ Iniciar medigédo

4.2 Método sem o temporizador interno
QB2: Use o cartdo com chip RFID branco B-LFPELA-RCC

QB3G (Fast Track Mode): quando o QB3G perguntar se
vocé deseja ignorar o tempo de incubagado, selecione
“SIM” (Yes)

QB3G (Fail Safe Mode): op¢éo nao disponivel

e Desembale o cassete de teste. Aguarde até pelo menos
2 minutos para que o cassete de teste atinja o equilibrio
com o ambiente do laboratério.

¢ Adicione 80 uL do extrato fecal na porta de carregamento

PADRONIZAGAO

N&o existem materiais de referéncia ou procedimentos
de medigao de referéncia reconhecidos internacional ou
nacionalmente para a elastase pancreatica fecal em
amostras de fezes.

O Quantum Blue® fPELA é padronizado em relagdo a um
material de referéncia interno, com base na elastase
humana enriquecida. O valor do material de referéncia é
transferido para os calibradores do produto, permitindo a
geragdo de resultados de teste rastreaveis a esse
material de referéncia.

O Quantum Blue® Reader utiliza uma curva-padrao
especifica para cada lote para calcular a concentragao
de elastase. O intervalo de confianca de 95% da
incerteza combinada dos calibradores do produto é
inferior a 20%, enquanto a incerteza combinada dos
controles fica abaixo de 25%.

O intervalo do ensaio é de 30,0 a 370,0 ug/g.

de amostras do cassete de teste (Figura 1D).

e Incube por 15 minutos * 1
temporizador manualmente).

minuto (ajuste um

¢ Insira o cassete de teste no suporte correspondente do
Quantum Blue® Reader.

e Faca a leitura do cassete de teste com o Quantum Blue®
Reader imediatamente, pressionando o botdo de
inicializagdo no QB2, ou a opgéo "Iniciar medigéo" (Start
Measurement) no QB3G.

e Paraos controles 1 e 2: Repita a etapa 4.2 usando 80 uL
de controles em vez do extrato fecal.

@ @

pelomenos 1 h
/A

N
I

op;éo 2 80 pL de extrato fecal /
= ' controle J—

L\ Il || &

Opgao 1: Centrifugagao
Opgao 2: Sedimentagao

Iniciar

@
e
incube por °

15 minutos Iniciar medicdo
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VALIDAGAO DOS RESULTADOS

Para altas concentragdes, existe a possibilidade de a
membrana exibir um fundo levemente vermelho. Esse
fundo nao afeta a qualidade do ensaio, ou a precisdo dos
resultados.

Para que um resultado de teste seja valido, a linha de
controle (C) deve estar sempre visivel (ver Figuras 1A e
1B). Isso é utilizado apenas como controle de teste
funcional e ndo pode ser usado na interpretagao da linha
de teste (T). Se a linha de teste (T) ndo puder ser
detectada apdés 15 minutos de incubagao (Figura 1A),
isso indica que a concentracao de elastase pancreatica
presente na amostra fecal esta abaixo do limite de
detecgdo. Se a linha de teste (T) puder ser detectada
apos 15 minutos de incubagdo (Figura 1B), isso indica
que a concentragao de elastase pancreatica presente na
amostra fecal pode ser calculada pelo Quantum
Blue® Reader.

Se apenas a linha de teste (T) puder ser detectada apoés
15 minutos de incubagéo (Figura 1C), isso indica que o
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resultado do teste ndo é valido e que o ensaio precisa
ser repetido usando-se outro cassete de teste.

e Se nem a linha de controle (C) nem a linha de teste (T)
puderem ser detectadas apds 15 minutos de incubagao
(Figura 1D), isso indica que o resultado do teste nédo é
valido e que o ensaio precisa ser repetido usando-se
outro cassete de teste.

e Uma vez que o Quantum Blue® Reader permite uma
avaliagdo quantitativa das linhas de teste (T) e controle
(C), uma verificagdo adicional de validade da linha de
controle (C) é realizada. Se a intensidade do sinal da
linha de controle (C) ficar abaixo do limite pré-
configurado apds 15 minutos de incubacgao, isso indica
que o resultado do teste também é invalido e que o
ensaio precisa ser repetido usando-se outro cassete de
teste.

LIMITAGOES

e Os reagentes fornecidos com o kit Quantum Blue® fPELA
destinam-se somente a determinagdo de niveis de
elastase pancreatica em amostras de fezes humanas.

e Os reagentes fornecidos com este kit sdo otimizados
para medir niveis de elastase pancreatica em amostras
de extrato fecal.

e Os resultados do teste devem ser interpretados em
conjunto com as informagdes disponiveis da avaliagdo
clinica do paciente e de outros procedimentos de
diagndstico.

e Amostras fecais com teores elevados de agua (amostras
fecais liquidas) geram resultados subestimados da
concentracdo de elastase pancreatica fecal.
Recomenda-se coletar a amostra fecal em um dia
diferente.

e O risco de diagnésticos falsos negativos €
significativamente = maior para pacientes com
insuficiéncia leve e moderada em comparagido a
pacientes com insuficiéncia severa (ref. 1).

e Na&o se recomenda diluir as amostras para ampliar a
faixa de medigao.

se amostras clinicas de 189 pacientes adultos. O
diagnostico final baseou-se em exames de rotina para
diagnéstico clinico, o que incluiu (a) sintomas (diarreia,
flatuléncia, perda de peso, dores abdominais, esteatorreia,
etc.), (b) teste de elastase pancreatica fecal usando o
método de referéncia ELISA, (c) histérico médico
(pancreatite crbnica, diabete, resseccdo pancreatica,
fibrose cistica, etc.), (d) estratégia de tratamento para
diagnostico para alguns pacientes (resposta ao tratamento
com terapia de reposi¢do de enzimas pancreaticas).

O grupo de controle incluiu pacientes encaminhados para
testes de elastase pancreatica, para os quais a insuficiéncia
pancreatica exocrina havia sido descartada com base em
exames de rotina para diagndstico clinico, possivelmente
em combinagcdo com a estratégia de tratamento para
diagndstico.

A andlise dos dados finais foi realizada para amostras dos
189 pacientes avaliaveis. Dessas, 107 amostras eram de
pacientes com IPE e 82 de pacientes sem diagndstico
de IPE.

As caracteristicas de desempenho clinico do Quantum
Blue® fPELA a seguir foram calculadas para a diferenciagao
entre IPE e ndo IPE em dois pontos de decisao clinica:

A 200 pg/g, foi encontrada uma sensibilidade clinica de
71,0% (95% IC: 61,8-78,8%) e uma especificidade clinica
de 74,4% (95% IC: 64,0-82,6%). Além disso, a 100 pg/g, foi
calculada uma sensibilidade clinica de 61,7% (95% IC:
52,2-70,3%) e uma especificidade clinica de 92,7% (95% IC:
84,9-96,6%). A analise de ROC resultou em uma AUC de
0,792. Os resultados estao resumidos na Tabela 7.

INTERPRETAGAO DOS RESULTADOS

Concentragao de elastase fecal
=200 pg/g
<200 pg/g

Indicagao

Fungéo pancreatica normal

Insuficiéncia pancreatica
Tabela 5 (ref. 1, 2)

VALORES ESPERADOS

Cento e vinte e oito (128) amostras fecais de voluntarios
autodeclarados como saudaveis foram medidas usando-se
o0 Quantum Blue® fPELA:

Concentracao de elastase fecal
=200 pg/g 113
<200 pg/g 15

Numero de sujeitos saudaveis

Tabela 6

DESEMPENHO CLINICO

A capacidade do Quantum Blue® fPELA de fazer a distingdo
entre pacientes com IPE (insuficiéncia pancreatica
exdcrina) e sem IPE mas sintomaticos foi avaliada usando-
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CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

As caracteristicas de desempenho a seguir foram
estabelecidas com o Quantum Blue® Reader de 32 geragéo
e foram confirmadas, quando aplicavel, com o Quantum
Blue® Reader de 22 geracao.

As caracteristicas de desempenho indicadas aplicam-se a
ambas as geragodes de leitores.

Comparagio de métodos — Quantum Blue® fPELA vs
BUHLMANN fPELA® turbo

Viés a 100 pg/g: -10,1% (95% IC: -17,0% — -5,1%)

Viés a 200 pg/g: -3,7% (95% IC: -11,7% — 2,0%)

O estudo de comparacdao de métodos foi realizado de
acordo com a diretriz EP09¢c-A3 do CLSI. Das 351 amostras
medidas, 120 estavam na faixa de medicdo de
34,2-351,2 pg/g do BUHLMANN fPELA® turbo. As amostras
foram medidas usando-se trés (3) lotes de Quantum Blue®
fPELA por oito (8) dias. As mesmas amostras foram
medidas com quatro (4) lotes de BUHLMANN fPELA® turbo
em um Mindray BS-480. Os vieses nos pontos de decisédo
(100 e 200 ug/g) foram determinados usando-se a
regressao linear de Passing-Bablok, o viés mediano foi
determinado usando-se a andlise de Bland-Altman. Os
valores assim determinados atenderam aos critérios de
aceitagdo de vieses em pontos de decisao clinica < 15% e
de vieses medianos < 20%. As estimativas de concordéancia
entre as medigbes do Quantum Blue® fPELA e do
BUHLMANN fPELA® turbo ultrapassaram 89%. Os
resultados estao resumidos nas Tabelas 8 e 9.

Quantum Blue® fPELA



Recuperagao: 87,6 — 109,6%

Seis (6) amostras de extratos fecais com niveis de elastase
variando entre 63,0 e 236,6 ug/g foram fortificados com
84,8 ug/g. A fortificagéo foi realizada a 8% do volume da
amostra. As amostras de "referéncia" foram fortificadas com
o volume correspondente do tampao de extragao fecal. As
amostras de "referéncia" e as de "referéncia + fortificante"
foram medidas em dez (10) replicatas. Os resultados
atenderam ao critério de aceitacdo de 70,0-130,0% de
recuperacao e estado resumidos na Tabela 10.

Os resultados foram obtidos com um material de fortificagao
composto de um extrato fecal agrupado, com um valor de
referéncia atribuido. As amostras individuais podem exibir
um desvio maior, conforme declarado.

Repetibilidade: 9,6 — 17,3% CV

Precisao intralaboratorial: 12,9 — 19,5% CV

A repetibilidade e a precisdo intralaboratorial foram
determinadas de acordo com a diretriz EP05-A3 do CLSI,
usando-se o arranjo padronizado de 20 dias x 2 corridas x
2 replicatas e um critério de aceitacdo de CV 25%. Foram
testados cinco (5) extratos com concentragdes de elastase
abrangendo o intervalo de medicdo analitica
(75,0-262,0 ug/g) do ensaio. Os resultados estao resumidos
na Tabela 11.

Reprodutibilidade: 14,8 — 21,3% CV

A reprodutibilidade foi estabelecida de acordo com a diretriz
EP05-A3 do CLSI, usando-se um arranjo de estudo de
3 instrumentos/lotes/operador x 5 dias x 5 replicatas e um
critério de aceitagdo de CV 25%. Cinco extratos foram
testados. Os resultados estdo resumidos na Tabela 12.

Limite de detecgao (LoD): 20,3 pg/g

O LoD foi determinado de acordo com a diretriz EP17-A2 do
CLSI, por meio de andlise ndo paramétrica, com uma
proporgéao de falsos positivos (a) inferior a 5%, e de falsos
negativos (B) inferior a 5%, com base em
120 determinagdes, com 60 brancos e 60 replicatas de
baixo nivel; e um LoB de 9,4 ug/g, determinado por meio
de analise ndo paramétrica.

Limite de quantificacdo (LoQ): 20,7 pg/g
O LoQ foi determinado de acordo com a diretriz EP17-A2 do

CLSI, com base em 75 determinagdes e uma meta de
precisao de CV 20%.

Faixa de linearidade: 30,0 — 370,0 ug/g

A faixa linear do Quantum Blue® fPELA foi determinada de
acordo com a diretriz EP06-Ed2 do CLSI. Para a elastase
no extrato fecal, o método demonstrou ser linear entre
30,0 e 370,0 pg/g, com um desvio permissivel de £20% /
+16 pg/g nesse intervalo. Ainda que a linearidade tenha sido
demonstrada para extratos fecais agrupados, conforme
recomendado na diretriz EP06-Ed2, amostras individuais
podem exibir um desvio maior que £20% quando diluidas.
Os resultados estdo resumidos na Tabela 13.

Efeito gancho com dose elevada

O teste de efeito gancho com dose elevada foi conduzido
para dois (2) lotes de reagentes do Quantum Blue® fPELA.
A elastase pancreatica em extratos fecais com
concentragbes tedricas de até 7063 ug/g podem ser
medidas sem limitar a faixa de medi¢ao do ensaio.

Data de emissao: 2025-10-09 8/12

PRE-ANALITICA

Reprodutibilidade da extragio do CALEX®
13,0 - 15,2% CV

A reprodutibilidade da extragao foi estabelecida de acordo
com a diretriz EP05-A3 do CLSI, usando-se um arranjo de
2 dias x 2 operadores x 3 lotes de CALEX® Cap x
3 extracgdes x 2 replicatas. Trés (3) amostras fecais clinicas

Cap:

foram testadas. Os resultados estdo resumidos na
Tabela 14.
Comparagdo entre extratos centrifugados e

sedimentados

O estudo de equivaléncia foi realizado de acordo com a
diretriz  EP35-Ed2E  do CLSI. As estimativas de
concordancia entre extratos centrifugados e sedimentados
foram maiores ou iguais a 93,1%. A precisdo foi
determinada equivalente para ambos os tipos de amostras.

REATIVIDADE CRUZADA

A reatividade cruzada do ensaio Quantum Blue® fPELA com
moléculas semelhantes a elastase humana foi avaliada de
acordo com a diretriz EP07-A3 do CLSI. Vieses superiores
a 30% nos resultados foram considerados como
interferéncias.

Nenhuma reatividade cruzada foi detectada com as
moléculas listadas na Tabela 15, até as concentragdes
indicadas.

SUBSTANCIAS INTERFERENTES

A suscetibilidade do Quantum Blue® fPELA a produtos
farmacéuticos orais e injetaveis, suplementos nutricionais e
substancias endogenas, foi avaliada de acordo com a
diretriz EP07-A3 do CLSI. Vieses superiores a 30% nos
resultados foram considerados como interferéncias.

A interferéncia da pancreatina foi testada comparando-se
amostras de pacientes em terapia com Creon® medidas
com o Quantum Blue® fPELA e o método comparativo
BUHLMANN fPELA® turbo, de acordo com os
procedimentos definidos na diretriz CLSI-EP07-A3
Capitulo 7.

Nenhuma interferéncia foi detectada com as substancias
listadas na Tabela 16 até as concentragdes indicadas.

Quantum Blue® fPELA



TABELAS E FIGURAS

Resultados do teste

Precisao intralaboratorial

Intra-
Janela d corrida Inter- Inter- Intra-
Ieai‘tr:Jer: € # Média n (Repeti- corridas dias laboratorial
_ _ _ _ [ng/g] bilidade)
2 o 9 o o o = e DP | CcVv | DP [CV | DP |CV | DP | CcV
- - . - [algl| % |[wglgl| % |[uglgl| % |[uglgl| %
Porta de 1] 75,0 (80| 7,2 9,6 6,4 | 8,6 0,0 00| 97 (129
@ @ @ @/Cé\rregamento 2| 1058 (80| 18,3 | 17,3 | 96 [90| 00 |00 20,6 |195
daamostra 13174687 (80| 19,8 | 11,7 | 11,4 | 6,8 | 147 | 8,7 | 27.1 | 16,1
Figura 1A Figura1B Figura1C Figura1D 41 1925 (80| 29,8 | 15,5 154 | 80| 152 |79 | 36,8 | 19,1
. 5| 262,0 (80| 394 | 150 | 0,0 | 0,0 | 26,2 [10,0| 47,3 | 18,0
Figura 1
o Tabela 11
Desempenho clinico Reprodutibilidade
Ponto de decisao clinica
SN DS # Intracorrida| Interdias ini'::::rml:;::;/ Repro-
100 pg/g 200 uglg Média | _ e radores. | dutibilidade
Sensibilidade . o) o R o o a0 lug/g] P
(95% IC) 61,7% (52,2%; 70,3%) | 71,0% (61,8%; 78,8%) DP CV| DP | CV DP (47 DP (47
Especificldad [wa/gl| % |[ug/al| % |[wg/al | % |[uglg]l| %
(gsspo/e‘i;:')c' ade 92,7% (84,9%; 96,6%) | 74,4% (64,0%; 82,6%) 1] 984 |75] 13,6 [138| 1,5 | 15| 49 | 50 | 145 [ 1438
(]
VPP 211299 |75| 21,4 |16,5| 6,8 | 53 | 0,0 0,0 | 22,5 |17,3
(95% IC) 91,7% (83,4%; 96,0%) | 78,4% (71,1%; 84,2%) 3|2125 (75| 379 (17,8| 0,0 [ 00| 3,5 16 | 38,1 |17,9
VPN 412227 |75| 39,2 |176| 44 | 20| 26,4 | 11,8 | 47,4 | 21,3
(95% IC) 65,0% (59,1%; 70,4%) | 66,3% (58,8%; 73,1%) 51299,7 |75| 44,5 |14,8| 22,0 | 7,3 | 26,1 8,7 | 56,1 | 18,7
Tabela 12
AUC da curva ROC .
(95% IC) 0,792 (0,724; 0,860) Faixa de linearidade
Tabela 7 Séries de Intervalo de Faixa linear
= . e Lote medicdo R? recomendada*®
diluicao
Comparacgao de métodos G [ng/g] Ing/g]
Analise de regressao de Passing-Bablok 1 V1702.1 15,8 - 374,9 0,982
V1401 | 17.6-379.2 | 0,987 30,0-370,0
Inclinacio Intercepto Viés a Viés a . : .
A [ug/g] 100 pg/g 200 pg/g r Tabela 13
(95%1C) (95% IC) (95% IC) (95% IC) *considerando os dados de LoD e LoQ
1,028 12,8 -10,1% 3.7% 0,700 Reprodutibilidade da extragdo pré-analitica
(0,918; 1,148) | (-28,5; -3,4) |(-17,0%:; -5,1%)| (-11,7%:; 2,0%) | (0,490) _ _ _
Concentragao | Intraextracdo |Entre extragoes Total
Tabela 8 #|n média DP cv DP CV | DP | cv
Analise de Bland-Altman [ng/gl [ng/g] % [ng/gl % |Ivglgl| %
Viés mediano LoA inferior LoA superior 1172 12,0 7.7 6.9 129 | 11,5 | 17,1 [15.2
(95% IC) (95% IC) (95% IC) 2|72 250,7 21,9 8,7 6,4 2,6 | 33,6 [134
-11,7% -52,2% 196,4% 3172 301,0 32,0 10,6 12,2 4,0 39,0 | 13,0
(-16,2%; -2,6%) N.A. N.A. Tabela 14
Tabela 9
Recuperagao
Recu-
Valor Valor da Valor Valor pef:;ﬁo
# | de base | fortificagdo | esperado | observado total
[na/g] [na/g] [na/g] [na/g] %]
1 59,2 84,8 144,0 157,9 109,6
2 88,1 84,8 172,9 183,5 106,2
3 116,6 84,8 201,5 202,2 100,4
4 146,9 84,8 231,7 203,0 87,6
5 172,0 84,8 256,8 226,5 88,2
6 181,3 84,8 266,2 237,8 89,3
Tabela 10
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IC — intervalo de confianga
CV - coeficiente de variagéo
LoA — limites de concordancia
DP — desvio padrao
VPP — valor preditivo positivo
VPN - valor preditivo negativo
AUC da curva ROC - area sob a curva caracteristica de operagédo do

receptor

N.A. — ndo aplicavel

Quantum Blue® fPELA




TABELAS E FIGURAS

Reatividade cruzada Substancias interferentes

Composto Concentragao de teste Produtos farmacéuticos e
P (ng/mL de extrato fecal) suplementos nutricionais
Elastase humana similar a quimotripsina . . Concentragao de teste
(CELA) 2A 1 Nome comercial | Componente ativo (Hg/mL de extrato fecal*)
Quimotripsina suina 1 Fluimucil® N-acetil-I-cisteina 120
Elastase suina 1 Metformin Metformina 120
. . Axapharm
Tripsina suina 1
© - —
Tabela 15 Amaryl Glimepirida 0,084
Esomep® Esomeprazol 2,2
Pantoprazol Pantoprazol 1,9
Nycomed®
Prednison Prednisona 60
Axapharm
Prednisolon Prednisolona 60
Streuli®
Omeprazol MUT | Omeprazol 2,9
Sandoz®
Ciproxin® Ciprofloxacina 19,5
Trikafta® Elexacaftor 14
Tezacaftor 7,0
Ivacaftor 10,5
Berocca® B1 (1,4 mg), 0,60
(Multivitamin) B2 (1,6 mg), B6 (2 mg),
B12 (1 pg), C (60 mg),
acido félico (200 mg),
nicotinamida (18 mg),
acido pantoténico
(6 mg),
biotina (0,15 mg),
célcio (120 mg),
magnésio (120 mg),
zinco (9,5 mg)
Agopton® Lansoprazol 4,6
Ibuprofen Mylan | Ibuprofeno 96
Creon® Pancreatina 10 — 1200 kU por dia
(dose de tratamento;
amostras de  estudos
clinicos de grupo de teste
sob terapia com Creon®)
Substancias endégenas CONEIE EE 0 5
9 (Mg/mL de extrato fecal)
Hemoglobina humana (de hemolisado) 10
Tabela 16
*Exceto se indicado de outra forma.
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Versao inicial

NOTIFICAGAO DE INCIDENTES EM ESTADOS-MEMBROS DA UE

Se algum incidente sério ocorrer associado a este dispositivo, notifique sem demora o fato ao fabricante e a autoridade

competente de seu Estado-Membro.

DANOS DE TRANSPORTE

Informe seu distribuidor caso o produto seja recebido danificado.
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SimBOLOS

A BUHLMANN utiliza simbolos e sinais listados e descritos na norma ISO 15223-1.
Para verificar a definicdo dos simbolos, consulte o glossario de simbolos em: www.buhimannlabs.ch/support/downloads/
Os simbolos e sinais adicionais a seguir também sao usados:

Simbolo Explicagcao
Cassete de teste

[CONTROL[1| |controle 1

[CONTROL|[2| |controle 2

RFID Carto com chip RFID

- EN: electronic instruction for use available in different languages at:/ BG: enekTpoHHu
elFU

WHCTPYKUMKN 3a ynoTpeba Ha pasnuyHu e3num Ha agpec:/ CS: elektronicky navod k pouziti
dostupny v rliznych jazycich na adrese:/ DA: elektronisk brugsanvisning pa forskellige sprog
pa:/ DE: elektronische Gebrauchsanweisung in verschiedenen Sprachen verfiigbar unter:/ EL:
NAEKTPOVIKEG 00nyieg xpriong Oi1abéoiyeg oe didgopes yAwooeg otn dievBuvon:/ ES:
instrucciones de uso electrénicas disponibles en diferentes idiomas en:/ ET: elektrooniline
kasutusjuhend, mis on saadaval erinevates keeltes aadressil:/ FR: un mode d'emploi
électronique disponible en différentes langues a l'adresse:/ HU: kiilénb6z6 nyelveken elérheté
elektronikus hasznalati utasitas a kovetkez6 cimen:/ IT: istruzioni elettroniche per l'uso
disponibili in diverse lingue su:/ LT: elektroninés naudojimo instrukcijos jvairiomis kalbomis:/ LV:
dazadas valodas pieejama elektroniska lietoSanas instrukcija:/ NO: elektronisk instruksjon for
bruk tilgjengelig pa forskjellige sprak pa:/ PL: elektroniczna instrukcja obstugi dostepna w
réznych jezykach na stronie:/ PT: instrugdo electrénica para utilizagao disponivel em diferentes
linguas em:/ RO: instructiuni electronice de utilizare disponibile Tn diferite limbi la adresa:/ SK:
elektronicky navod na pouzitie dostupny v réznych jazykoch na:/ SL: elektronska navodila za
uporabo so na voljo v razli¢nih jezikih na:/ SR: elektronsko uputstvo za upotrebu dostupno na
razli¢itim jezicima na:/ SV: elektronisk bruksanvisning pa olika sprak pa féljande adress:

http://www.buhlmannlabs.ch/support/downloads/

Os componentes do kit sdo protegidos por patente por EP 3632561 (B1).
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