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UTILIZAGAO

INVERNESS MEDICAL TESTPACK PLUS hCG COMBO com
Controlos On Board (OBC) (TESTPACK hCG COMBO) é um ensaio
imunoldgico para a deteccao qualitativa de Gonadotropina Coridnica
humana (hCG) na urina e soro para detecgao precoce da gravidez.
Apenas para diagnostico profissional in vitro.

SUMARIO E EXPLICACAO DO TESTE
A Gonadotropina coriénica humana (hCG) é uma hormona
glicoproteica produzida pelo blastocisto.’

A concentragao de fundo de hCG na urina e soro aumenta com a
idade, mas é normalmente <5mlU/ml em mulheres em idade fértil>.
Esta aumenta rapidamente ap6s a concepgao, atingindo 50-
250mIU/ml no dia esperado do periodo menstrual chegando
aproximadamente aos 100,000 to 200,000mIU/ml durante o primeiro
trimestre®*. O sUbito e rapido aumento na concentragéo de hCG na
urina e soro ap6s a concepgao torna-o num excelente marcador

de gravidez.

O teste utiliza anticorpos policlénicos e monoclénicos para detectar
niveis elevados de hCG nas amostras de urina e soro.

A especificidade imunolégica do kit de teste elimina virtualmente a
interferéncia de reactividade cruzada das outras hormonas glico-
proteicas, presentes na urina e soro em niveis fisiologicos.

PRINCiPIO DO PROCEDIMENTO DO TESTE

No procedimento de teste, a urina ou soro ¢ adicionado ao Pogo de
Amostra do disco de reacgao com o auxilio duma pipeta de
transferéncia, e é deixado migrar através da membrana. Ao deslocar-
se através da membrana, a urina ou soro mobiliza o anticorpo-
coldide monoclénico anti hCG. Se a hCG estiver presente na amostra
formaré um complexo com o anticorpo-coléide. O complexo
anticorpo-coldide migra através de membrana e é capturado pelo
imobilizado anticorpo policlénico anti hCG na janela de resultado,
fornecendo uma indicagéo visual da presenca de hCG.

O teste deve ser interpretado ao fim de 5 minutos. Se a hCG estiver

presente na urina ou soro em niveis de 25mlU/ml ou superiores,
surge um sinal Mais (+) na janela de resultado. Um sinal Menos (-)
indica que néo foi detectada hCG.

TESTPACK hCG COMBO também fornece as seguintes
configuracdes de controlo integral:

« O formato mais/menos fornece um resultado de facil
interpretagéo para amostras de pacientes positivos e negativos.

* O aparecimento do On Board Control Positivo (POS CTL v ) e do
Sinal Menos (-) proporciona uma medida adicional de controlo
da qualidade demonstrando a funcionalidade do complexo
anticorpo-coldide e dos sistemas de anticorpos de captura, uma
vez que estes sO aparecerao se os reagentes estiverem
quimicamente activos. Para que o teste seja valido, POS
CTL (v) e o Sinal Menos (-) devem sempre aparecer.

* Um Controlo Negativo no Quadro adicional (NEG CTL X) indica
aglutinagéo inespecifica e invalidando o teste.

CONTEUDO DO KIT

¢ 20 discos de reacgao contendo:
Anticorpo Anti hCG [Cabra], Anticorpo Anti hCG [Rato],
Antigeno hCG, IgG e Anticorpos de Cabra.

* Pacote com 20 pipetas de transferéncia

* Um pacote de suplemento

Janela de
Resultados

Recipiente da
Amostra
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ARMAZENAMENTO DO KIT
Armazene o TESTPACK hCG COMBO entre 2-30°C durante a
duracao do produto.

Os componentes do kit permaneceréo estaveis até ao final do prazo
de validade, quando manuseados e armazenados segundo
as instrucoes.

PRECAUGOES
Devem ser respeitadas, em todos os procedimentos, as directrizes
padréo para o manuseamento de agentes infecciosos.

1. S0 abra a bolsa protectora quando estiver preparado para iniciar
o teste.

2. Nao utilize os discos de reaccao se estiverem molhados ou se a
bolsa protectora estiver aberta ou danificada.

3. Descarte devidamente todos os residuos contaminados como
discos de reaccéo e pipetas de transferéncia.

4. Nao utilize o kit para além da data de validade impressa no
exterior da embalagem do kit.

ARMAZENAMENTO E COLHEITA DE AMOSTRAS

Amostras de Urina: Pode utilizar-se uma amostra de urina colhida a
qualquer hora do dia, recomendando-se porém, para a deteccao
precoce de gravidez, a colheita da primeira urina da manha, uma vez
que esta contém a maior concentracao de hCG®.

A amostra de urina deve ser coligida num contentor de plastico ou
vidro limpo e seco. As amostras podem ser armazenadas no
frigorifico (2-8°C) até 48 horas, ou congeladas uma vez (-20°C) por
um periodo até 3 meses. As amostras nao devem ser repetidamente
congeladas e descongeladas.

O TESTPACK hCG COMBO nao foi validado para utilizar com
amostras de urina contendo conservantes além de azida de sodio
(0,1%).

O teste nao requer a centrifugagao ou filtragem prévia das amostras. No
entanto, as particulas de matéria em suspensao nas amostras devem
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assentar antes de retirar uma aliquota sem sedimento para o teste.

Amostras de Soro: Nao é necessaria uma preparacao especial do
soro. As amostras de soro que nao sejam testadas imediatamente
devem ser armazenadas no frigorifico (2 a 8°C) até 48 horas, ou
congeladas uma vez (-20°C) por um periodo até 3 meses. As
amostras nao devem ser repetidamente congeladas e descongeladas.
PROCEDIMENTO DE TESTE

A temperatura dos discos de reaccao deve ser elevada a 18-30°C por
pelo menos 30 minutos antes do inicio do ensaio. As amostras
devem estar a 18-30°C antes da sua utilizacdo. Abra as bolsas
apenas quando estiver preparado para realizar o ensaio.

1. Retire o disco de reaccdo da respectiva bolsa protectora.
Coloque uma etiqueta com a identificagao do paciente ou do
controlo. Coloque sobre uma superficie limpa, seca e plana.

2. Aspire a amostra até a linha marcada sobre a pipeta de
transferéncia. Acrescente todo o contetido por meio de gotas ao
recipiente da amostra no disco de reaccao.

Para cada amostra, utilize uma pipeta de transferéncia e disco de

reaccao diferentes.

3. Permita que a amostra atravesse a tira — a medida que o teste
comeca a funcionar, podera ver uma cor rosa suave atravessar a
janela. Leia os resultados 5 minutos depois de adicionar a
amostra ao pogo de amostra.

Ignore quaisquer resultados que surjam depois de decorrido este tempo.

Consulte as secgoes “Interpretacédo dos Resultados” e
“Caracteristicas de Desempenho”.

CONTROLO DA QUALIDADE

Os procedimentos de controlo da qualidade monitorizam a qualidade
do processo de teste do ensaio. Os controlos “on board”
monitorizam falhas de reagente substanciais ou erros de
procedimento, mas nao monitorizam desempenhos 6ptimos

de reagentes.

Recomenda-se o seguinte processo para controlo de qualidade do
TESTPACK hCG COMBO. Adicionalmente, siga os procedimentos de
funcionamento padrao do seu laboratério e/ou o plano de
manutencao de qualidade para documentacéao/ requisitos de
controlo de qualidade.

Controlo de Qualidade Interno

O TESTPACK hCG COMBO utiliza um sistema interno de controlos “on
board”, que consiste em quatro funcionalidades de controlo no
desempenho de cada ensaio para assegurar que o ensaio funciona
correctamente. As seguintes funcionalidades de controlo de
procedimento sao realizadas com cada amostra de paciente.

*  Controlo Positivo no Quadro (POS CTL v ):
Quando a amostra da paciente ¢ adicionada, o
complexo anticorpo-coloide monoclénico anti hCG
migra ao longo da fita de teste. Liga-se ao hCG
depositado que é entao captado pelo anticorpo
policlonal anti hCG para formar o POS CTL (v ).
A presenca de POS CTL (v ) indica que tanto o
complexo anticorpo-coloide como os sistemas de
captacao de anticorpos estéo funcionais. O POS
CTL (v )surgira quer a hCG esteja ou nao
presente amostra de teste. O POS CTL (v ) deve
surgir para que o teste seja valido.

«  Controlo no Quadro Negativo (NEG CTL X): O
NEG CTL (X) é composto por anticorpo de cabra
nao imune. A formacao do NEG CTL (X) na Janela
de Resultados indica que a amostra de teste pode
conter uma entidade nao especifica susceptivel de
causar um resultado positivo falso. Se o NEG CTL
(X) aparecer na janela de resultados, o teste
€ invalido.

@
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« Sinal Menos (-): Enquanto a amostra migra ao longo da fita de
teste, o complexo coloide anti IgG monoclénico liga-se ao
imobilizado de anticorpo anti-rato IgG de Cabra no Sinal Menos
formando um (-). O surgimento do sinal Menos (-) indica que a
migracao da amostra decorreu através do disco de reacgao. A
auséncia do sinal Menos (-) pode indicar a adi¢ao incorrecta da
amostra ou a deterioragao dos discos de reacgao. Qualquer
coloragéo no Sinal Menos (-) deve ser interpretada como um
resultado valido do Controlo da Qualidade. O Sinal Menos (-)
deve aparecer para que o ensaio seja considerado valido.

No caso do teste ser considerado invalido, repita-o com um novo
disco de reacgao e verifique a presenca dos controlos
supramencionados. Contacte o seu distribuidor local se o
problema persistir.

Controlos de Qualidade Externos

A utilizagao de controlos externos também monitoriza todo o
processo de ensaio. As boas praticas laboratoriais recomendam a
utilizagéo de materiais de controlo para garantir o desempenho
correcto do kit.

Os controlos externos devem redundar num resultado positivo ou
negativo, com coloragao semelhante a das amostras dos pacientes.
Contudo, a intensidade da cor do sinal Mais (+) na Janela de
Resultado no disco de reacgao para resultados positivos de
amostras reais de pacientes pode ser mais fraca que a obtida com o
controlo positivoexterno. Consulte a seccéo seguinte, Interpretacao
dos Resultados. Se os controlos externos nao produzirem o
resultado esperado, o teste ¢ invalidado e o resultado do teste do
paciente ndo deve ser comunicado. Repita os testes aos Controlos
Positivo/Negativo e as amostras do paciente com novos discos de
reaccao. Contacte o seu distribuidor local se o problema persistir.

Devido a variagao na composigao dos analitos e/ou matrizes, os
materiais de controlo de qualidade externos podem néo apresentar
resultados idénticos através de todos os ensaios hCG. E necessario
que cada laboratério determine a conformidade de cada material de
controlo para ensaios imunologicos especificos e valide o material
antes da sua utilizacao.
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INTERPRETACAO DOS RESULTADOS

O formato dos resultados do TESTPACK hCG COMBO consiste
numa linha vertical e numa linha horizontal formando um Sinal Mais.
A linha vertical é a Barra do Paciente e a linha horizontal é o

Sinal Menos.

Barra do Paciente Sinal Menos

Leia os resultados 5 minutos depois de adicionar a
amostra ao pogo de amostra. No entanto, poderé aparecer
uma resultado positivo mais cedo.

Um resultado positivo é indicado por um sinal de mais (+)
na Janela de Resultado. Uma coloragéao cor-de-rosa ou
vermelha (mais escura do que o fundo) na Barra do
Paciente é interpretada como um resultado positivo mesmo
que a intensidade da cor seja menor do que a do

Sinal Menos.

Um resultado negativo é indicado por um Sinal Menos (-)
na Janela de Resultado.

Um resultado negativo significa que nao foi detectada hCG, ou que
os niveis de hCG na amostra se encontram abaixo do limite de
deteccao do ensaio.

Um teste TESTPACK hCG COMBO com controlos “on board” (OBC)
vélido consiste em todos os seguintes:

* Surgimento do Sinal Menos (-) na Janela de Resultado no disco
de reacgao.

+ Auséncia de NEG CTL (X) na janela de resultado do disco
de reacgao.

* Aparecimento de POS CTL (¢ ) na janela designada POS CTL
do disco de reacgao.

Um resultado invalido ou a auséncia dum sinal Mais (+) ou Menos (-)
pode indicar adigéo incorrecta de amostra ou deterioracéo do disco
de reaccéo.

Se o teste for invalido, volte a executa-lo com uma nova amostra e
um novo disco de reaccao, assegurando a suficiente adicao de
amostra e que controlos acima citados estao presentes. Contacte o
seu distribuidor local se o problema persistir.

Poderéo ocorrer resultados positivos fracos com niveis de hCG
abaixo de 25mIU/ml. E boa prética de laboratério recolher novamente
amostras e voltar a efectuar o teste a estas amostras positivas fracas
ao fim de 48-72 horas. A utilizagao de controlos nos niveis de hCG
perto da sensitividade do ensaio podera ajudar a interpretacao dos
resultados positivos fracos.

A area de reacgao pode, nestes casos, apresentar contornos. Pode
descrever-se um contorno como uma area descolorada que contorna
em todo ou em parte a Barra do Paciente. Se acontecer a presenca
de contornos, pode ser visivel uma impressao da Barra de Paciente.
Contudo, na auséncia de hCG (amostra negativa) esta impressao é
comparavel ao fundo devendo ser interpretada como um

resultado negativo.

Ocasionalmente podem ser visiveis pontos ao acaso sobre a janela
de resultado do disco de reacgao, nédo devendo ser valorizados na
interpretagao dos resultados.

As amostras com nivel positivo muito elevado podem produzir
coloracao na Barra do Paciente apenas um minuto ap6s a adigao da
amostra. Amostras positivas ao nivel ou acima do nivel de

sensi lade do ensaio mantém-se positivas com o passar do
tempo. As amostras com niveis elevados de hCG abaixo da
sensitividade do ensaio poderao apresentar alguma coloracéo na
Barra do Paciente com o passar do tempo. No entanto o teste deve
ser lido 5 minutos depois de adicionar a amostra.

LIMITAQOES DO TESTE
Resultados positivos da fase mais inicial da gravidez podem mais
tarde revelar-se negativos devido ao termo natural da mesma.
Estima-se que isto aconteca em 31% de todas as concepgoes®.
Recomenda-se que ao utilizar amostras de urina com um teste
de gravidez sensivel como o TESTPACK hCG COMBO os
resultados positivos ligeiros sejam novamente testados com uma
amostra da primeira urina da manha colhida 48 a 72 horas depois.
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10.

Pode obter-se um resultado negativo se a amostra de urina
testada for demasiado diluida.

Se apo6s obter um resultado negativo ainda se suspeitar de
gravidez, a paciente deve novamente submetida a teste 48 a 72
horas depois.

Gravidezes anormais (p.ex. ectépica) podem produzir
concentracoes de hCG mais baixas que as esperadas para uma
determinada idade gestacional. Nao se pode distinguir a gravidez
anormal da normal apenas pelos niveis da hCG™®.

A hCG mantém-se elevada durante algum tempo apds a gravidez®.
Testes de gravidez efectuados menos de 3 semanas apds o parto,
ou 9 semanas apds aborto espontaneo ou provocado, podem
necessitar de posterior avaliagao.

Vérias condicoes que nao a gravidez podem provocar elevados
niveis de hCG urinaria ou soro, p.ex. menopausa, quistos dos
ovarios, afeccoes trofoblasticas, e certas neoplasias
néo-trofoblastica’.

Ocasionalmente, amostras contendo <25mIU/ml hCG podem
resultar em teste positivo.

Medicamentos contendo hCG podem interferir com o TESTPACK
hCG COMBO produzindo resultados enganosos.

Foram observados testes de gravidez falsamente positivos e
negativos em pacientes com comportamentos anormais de
bexiga ou rins, como por exemplo enterocitoplastias e

falhas renais.

Podera obter resultados inconsistentes se a amostra de urina
contém quantidades excessivas de bactérias.

. Poderao ocorrer resultados falsos com o TESTPACK hCG

COMBO devido a aglutinacao proteinica nao especifica’™ ' 2,

. Os anticorpos heterofilicos do soro humano podem reagir com a

imunoglobulina reagente, interferindo nos ensaios imunolégicos
in vitro™ %,

. Amostras muito hemolisadas, plasma, lipaemicas ou amostras

contendo icterus nao sao adequadas para teste com o TESTPACK
hCG COMBO, pois poderao fornecer resultados imprecisos
e/ou dispersos.

. Pode ser necessaria avaliagao posterior no caso do resultado do

teste ndo ser consistente com a evidencia clinica.
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VALORES ESPERADOS

As amostras de urina e soro de mulheres em pré-menopausa contem
geralmente <5mlU/ml de hCG; os niveis sdo geralmente de
<10mlU/ml em homens saudaveis e em mulheres post-menopausa.
No primeiro dia da falta do primeiro periodo menstrual, os niveis da
hCG materna s&o normalmente de 50-250mIU/ml.
CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

Sensitividade

O TESTPACK hCG COMBO pode detectar hCG na urina e soro em
concentragoes de 25mlU/ml ou superiores. Esta sensibilidade foi
determinada em comparagao com o 42 International hCG Standard
(WHO)". Amostras contendo menos de 5mlU/ml devem apresentar
resultados negativos.

Efeito Prozone

Verificou-se que o TESTPACK hCG COMBO produziu resultados
positivos com amostras contendo até e inclusive 1.000,000mIU/ml
hCG, o que é superior que o nivel maximo esperado durante uma
gravidez tipica.

Especificidade

O TESTPACK hCG COMBO foi avaliado pela sua reactividade
cruzada com uma variedade de substancias, incluindo outras
hormonas encontradas na urina e soro. Nao foi detectada
reactividade cruzada quando as seguintes substancias foram
adicionadas tanto a amostras de urina e soro “positivas” (contendo
25mlU/ml hCG) como “negativas”: LH (1000mIU/ml), FSH
(1000mIU/ml), TSH (1000uIU/ml).

SUBSTANCIAS INTERFERENTES

As seguintes substancias foram adicionadas a amostras “negativas”
e “positivas” (contendo 25mIU/ml hCG). As amostras de urina e soro
“negativas” resultaram negativas em 100% das determinacoes. As
amostras de urina e soro “positivas” (contendo 25mIU/ml hCG)
resultaram positivas em 100% das determinacées.

Substancias Interferentes (na Urina)

Acetaminofeno omg/dl)  Acido Ascérbico (200 mgy/dL)
Acetona (1000mg/dL)  Acido Gentisico (20 mg/dL)
Acido Acetoacético (2000mg/dL)  Acido Hidroxibutirico (100 mgidl)
Acido Acetosaliciclico ~ (20mg/dl)  Acido Oxalico (60 mgid)

Acido Salicilico (20mgd)  Etanol (1%)
Acido Urico (100mgd)  Fenilopropanolamina  (4.000 mgl)
Albumina (soro humano) (1200mg/dL) ~ Glucose (10000
Ampicilina (@0mg/dL)  Glucuronide de Estrona B-D (100 ug/dL)
Atrofina (@0mg/dL)  Hemoglobina (360 mg/dL)
Bilirubina (1mg/dl)  Ibuprofen 40
Biotina (@5ug/dl)  Nicotina (20 ug/dL)
Cafeina (20mg/dL)  Oxitetraciclina (30 mgid)
Carbonato de Sédio (800mgd)  5B-Pregnane-3a, (100 pg/dL)
Cloreto de Sddio (6800mgd)  200-diol Glucuronida
Creatinina (200mg/dl)  Proteinas de Soro Humano (2000 mg/dL)
Dextrometorfan (@0mg/dL)  Ribovlavina (2mgd)
Difenidramina (@0mg/dL)  Tetraciclina (30 mgid)
(40 mg/dL)  Ureia (2000 mgd)
Efedrina (20 mg/dL)
Substancias Interferentes (no Soro)
Bilirubina (40mg/dL)
Glucuronide de Estrona 8-D (E3G) (1 pug/mL)
5B-Pregnane-3o, 20c-diol Glucuronida (P3G) (1 ug/mL)

Hemoglobina (1000 mg/dL)
Triglicéridos (1395 mg/dL)
Adicionalmente sem efeito pH na urina no intervalo de pH 4,5 a pH 8,5.
RIGOR

Foram avaliados num estudo 295 amostras de urina e 186 de soro
recolhidos de mulheres para efeitos de testes de gravidez, com o
Inverness Medical TESTPACK Plus hCG COMBO com teste OBC
(TESTPACK hCG COMBO) e com o teste Quidel QuickVue® One
Step hCG Combo (QuickVue® hCG Combo).

Dos 295 espécimes de urina avaliados, 126 espécimes apresentaram
resultados positivos através de ambos os métodos e 168 espécimes
apresentaram resultados negativos através de ambos os métodos.
Um espécime, coim resultados inferiores a 5 mlU hCG/ml num teste
quantitativo, obteve resultados negativos no Inverness Medical
TESTPACK Plus hCG COMBO com teste OBC mas positivos no teste
Quidel QuickVue® One Step hCG Combo (QuickVue® hCG Combo).

Foi determinado um acordo de mais de 99% para estas amostras de
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urina. A sensitividade relativa e a especificidade relativa revelaram ser
superiores a 99% para estes espécimes.

Dos 186 espécimes de soro avaliados, 110 espécimes apresentaram
resultados positivos através de ambos os métodos e 76 espécimes
apresentaram resultados negativos através de ambos os métodos.
Foi determinado um acordo de mais de 99% para estes espécimes
de soro. A sensitividade relativa e a especificidade relativa revelaram
ser superiores a 99% para estas amostras.

Os resultados do estudo estéo resumidos abaixo:

Urina
TESTPACK QuickVue® hCG Combo
hCG COMBO + -
+ 126 0
- 1 168
Soro
TESTPACK QuickVue® hCG Combo
hCG COMBO + -
+ 110 0
- 0 76
INFORMACOES

Para obter mais informagées, contacte o seu distribuidor ou telefone
para a Inverness Medical Customer Service através do nimero;

+44 (0)1234 835 959
www.testpack.com

*QuickVue® é uma marca registada da Quidel Corporation.
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Consult instructions
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