Alinity s
HBsAg Reagent Kit

Confira as alteracoes em destaque: Revisado em Marco de 2020.

As instrucdes devem ser seguidas rigorosamente. A confiabilidade
dos resultados do ensaio ndo podera ser garantida se estas
instrugées nao forem seguidas a risca.

l NOME
Alinity s HBsAg Reagent Kit

B USO PRETENDIDO

O ensaio Alinity s HBsAg é um imunoensaio de microparticulas por
quimioluminescéncia (CMIA) utilizado para a detecgao qualitativa

do antigeno de superficie da hepatite B (HBsAg) em soro e

plasma humanos, incluindo amostras coletadas post-mortem (sem
batimentos cardiacos) no Alinity s System.

O ensaio Alinity s HBsAg deve ser utilizado como meio auxiliar no
diagnostico de infecgé@o por hepatite B e como teste de triagem para
evitar a transmissdo do virus da hepatite B (HBV) a receptores de
sangue, componentes sanguineos, células, tecidos e érgéos.

H RESUMO E EXPLICAGAO DO TESTE

O virus da hepatite B (HBV) é o agente causador da hepatite B.
Estima-se que 257 milhdes de individuos vivam com a infecgao pelo
virus da hepatite B. Mais de 887 000 pessoas morrem anualmente
de doencas hepaticas relacionadas ao HBV. Mundialmente, a
hepatite B crénica é a principal causa de cirrose hepatica e
carcinoma hepatocelular.! 2

O HBV pertence a familia dos hepadnavirus e € um virus com DNA
de cadeia parcialmente dupla. E formado por um nucleocapsideo de
nucleo central contendo DNA viral, DNA polimerase e um envelope
composto por HBsAg, expresso durante a infecgéo pelo HBV.

Além disso, as células infectadas pelo HBV produzem particulas
filamentosas longas ou esféricas formadas por excesso de HBsAg.®
O virus é dividido em multiplos sorotipos principais (por exemplo,
adr, adw, ayr, ayw) com base em determinantes antigénicos
presentes nas proteinas do envelope e em pelo menos 8

gendétipos (A-H), de acordo com a variagdo geral da sequéncia de
nucleotideos do genoma. As diferengas entre os gendtipos podem
afetar a gravidade, o curso e a probabilidade de complicacées da
doenca, a resposta ao tratamento e possivelmente a protecdo da
vacina.2®

O virus da hepatite B, ao contrario de outros virus de DNA,
replica-se por transcricao reversa. O processo de transcricao
reversa nao tem capacidade de verificagédo; portanto, o HBV esta
sujeito a uma taxa de mutacdo 10 vezes superior & taxa de mutacéo
de outros virus de DNA. As mutagdes do gene do antigeno de
superficie podem causar alteragdes na estrutura antigénica do
HBsAg, resultando em um reconhecimento reduzido por alguns
anticorpos anti-HBsAg.61

O HBV é transmitido por via sexual, parenteral e perinatal.

A transmissé@o também pode ocorrer por meio de transfusdo de
sangue e produtos do sangue contaminados pelo HBV. Apds a
infeccéo pelo HBV, o HBsAg é o primeiro marcador antigénico,
aparecendo de 1 a 12 semanas apds a exposicdo e de 2 a 6
semanas antes do surgimento dos sintomas clinicos. O HBsAg
persiste durante essa fase aguda e desaparece posteriormente no
periodo de convalescenga. O ndo desaparecimento do HBsAg em
até 6 meses indica uma infeccéo cronica pela hepatite B.2 3
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Os ensaios HBsAg séo utilizados na triagem de sangue e
componentes sanguineos para a deteccdo do HBsAg para prevenir
a transmisséo da infecgao por HBV a receptores de sangue ou
componentes sanguineos. Os ensaios HBsAg também séo utilizados
na triagem de doadores de 6rgédos e tecidos. Além disso, os ensaios
HBsAg séo utilizados para identificar pessoas infectadas com HBV e
para monitorar o estado dos individuos infectados em conjunto com
outros marcadores soroldgicos da hepatite B. Os testes de HBsAg
como parte de um programa de triagem pré-natal podem identificar
maes infectadas pelo HBV e possibilitar a imunoprofilaxia apropriada
do recém-nascido.'?18

H PRINCIPIOS BIOLOGICOS DO PROCEDIMENTO

Este ensaio € um imunoensaio de um passo para a deteccéo
qualitativa do HBsAg em soro e plasma humanos utilizando

a tecnologia do imunoensaio de microparticulas por
quimioluminescéncia (CMIA).

(Atencédo: O tampao de lavagem auxiliar é adicionado em um
segundo passo de incubagao, resultando em um protocolo de dois
passos).

A amostra, as microparticulas paramagnéticas revestidas de
anticorpos anti-HBs e o conjugado de anticorpos anti-HBs marcado
com acridinio sdo combinados para criar uma mistura de reacao e
incubados. O HBsAg presente na amostra liga-se as microparticulas
revestidas de anticorpos anti-HBs e ao conjugado de anticorpos
anti-HBs marcado com acridinio. A mistura é lavada. O tampéao

de lavagem auxiliar é adicionado e incubado. Apés um ciclo de
lavagem, as Solucdes Pre-Trigger e Trigger sdo adicionadas.

A reacgdo quimioluminescente resultante € medida em unidades de
luz relativas (RLU). Ha uma relagéo direta entre a quantidade de
HBsAg na amostra e as RLUs detectadas pela 6tica do sistema.

A presenca ou auséncia de HBsAg na amostra é determinada pela
comparagao entre a RLU quimioluminescente da reacédo e a RLU de
corte determinada em calibragéo ativa.

Para mais informagdes sobre a tecnologia do sistema e do ensaio,
consulte o Manual de Operagdes do Alinity s System, Segao 3.

B REAGENTES
Conteudo do Kit
Alinity s HBsAg Reagent Kit 06P02

Os volumes (mL) listados na tabela abaixo indicam o volume por
cartucho.

06P0255
Testes por cartucho 500
Numero de cartuchos por kit 10
Testes por kit 5000
270 mL
26.7 mL
[ ANCILLARY WASH BUFFER | 26.5 mL

Microparticulas revestidas de anticorpos anti-HBs
(de camundongo, monoclonais, IgM, IgG) em tampao MES com
estabilizante de proteina (bovina) e surfactante. Concentragéo
minima: 0.08 % sdlidos. Conservantes: ProClin 300 e ProClin 950.
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Conjugado de anticorpos anti-HBs (de camundongo,
monoclonais, IgG) e anti-HBs (de cabra, IgG) marcado com
acridinio em tampéo fosfato com plasma humano e estabilizantes
de proteina (bovina, de cabra, camundongo) e surfactante.
Concentragcdo minima: 0.35 ug/mL. Conservantes: ProClin 300,
ProClin 950 e azida sddica.

[ANCILLARY wWASH BUFFER| Tampao MES e surfactante. Conservantes:
ProClin 300 e ProClin 950.

Avisos e Precaucdes

.

e Somente para uso diagnostico in vitro
Precaucdes de Seguranca

& CUIDADO: Este produto contém componentes de

origem humana e/ou potencialmente infectantes. Consulte a
secdo REAGENTES destas instrugdes de uso. Nenhum método de
teste conhecido oferece a garantia absoluta de que produtos de

p272 A roupa de trabalho contaminada nao devera
deixar o local de trabalho.

P280 Utilize luvas de protecéo / roupas de protecéo /
protecao ocular.

Resposta

P302+P352 SE ENTRAR EM CONTATO COM A PELE:
Lave com bastante dgua.

P333+P313 Em caso de irritagdo ou erupcédo cuténea:
Procure um médico.

P362+P364 Retire e lave a roupa contaminada antes de
reutilizar.

Descarte

P501 Descarte o contetdo / recipiente de acordo
com as regulagdes locais.

Os seguintes avisos e precaugdes aplicam-se a:
[ANCILLARY WASH BUFFER |

origem humana ou derivados de micro-organismos inativados nao ATENCAO Contém rneti!—isotia.zolonas & brometo de
transmitam infecgdo. Portanto, todos os materiais de origem humana dodeciltrimetilamonio.
devem ser considerados potencialmente infectantes. Recomenda-se H317 Pode causar reagdo alérgica cutanea.
que estes reagentes e amostras humanas sejam manuseados de H412 Nocivo para a vida aquatica com efeitos
acordo com as indicagdes da OSHA (Bloodborne Pathogens). duradouros.
O nivel de biosseguranca 2 ou outras praticas de biosseguranca Prevencéo
adequadas devem ser utilizadas para materiais que contenham ou P261 Evite inalar as névoas [ vapores | aerossois.
possam conter agentes infectantes.9-22 p272 A roupa de trabalho contaminada nao devera
O plasma humano utilizado no conjugado é nao-reativo para HBsAg, deixar o local de trabalho.
HIV-1 RNA ou HIV-1 Ag, anticorpos anti-HIV-1/HIV-2, anti-HCV e P280 Utilize luvas de protecgédo / roupas de protecéo /
anti-HBs. protecao ocular.
Os seguintes avisos e precaucgdes aplicam-se a: |MICROPARTICLES p273 Evite liberar no meio ambiente.
Resposta
P302+P352 SE ENTRAR EM CONTATO COM A PELE:
Lave com bastante agua.
_ P333+P313 Em caso de irritagdo ou erupgéo cutanea:
ATENCAO Contém metil-isotiazolonas. Procure um médico.
H317 Pode causar reagéo alérgica cutanea. P362+P364 Retire e lave a roupa contaminada antes de
Prevencao reutilizar.
P261 Evite inalar as névoas / vapores |/ aerossois. Descarte
p272 A roupa de trabalho contaminada néo devera P501 Descarte o contetido / recipiente de acordo
deixar o local de trabalho. com as regulagdes locais.
P280 Utilize luvas de protecéo / roupas de protecéo /
protecéo ocular. Fichas de da(Iios de seguranca estao disponiveis em
Resposta www.transfusion.abbott ou com seu representante local.
P302+P352 SE ENTRAR EM CONTATO COM A PELE: Para uma discuss_éo detglhada sobre as precaugdes de segura_mga
Lave com bastante 4gua. du'ra.mte a operagao d~o sistema, consulte o Manual de Operagdes do
P333+P313 Em caso de irritagdo ou erupgéo cutanea: Alinity s System, Se¢ao 8.
Procure um médico. Manuseio dos Reagentes
P362+P364 Retire e lave a roupa contaminada antes de e Nao inverta os cartuchos de reagentes.
reutilizar. e Apds o recebimento, os cartuchos de reagentes podem ser
Descarte utilizados imediatamente ou armazenados em posigéo vertical.
P501 Descarte o conteudo / recipiente de acordo e Se um cartucho de reagentes cair, coloque-o em posicéo
com as regulagdes locais. vertical por 1 hora antes do uso para permitir que as bolhas que

Os seguintes avisos e precaugdes aplicam-se a: | CONJUGATE

ATENCAO Contém metil-isotiazolonas e azida sodica

H317 Pode causar reagéo alérgica cutanea.

EUHO032 Em contato com &cidos, libera gases muito
téxicos.

Prevencao

P261 Evite inalar as névoas |/ vapores | aerossois.

possam ter se formado se dissipem.
e Os reagentes sdo suscetiveis a formacao de espuma e bolhas.
As bolhas podem interferir na detecgé@o do nivel de reagente
no cartucho e causar aspiragao insuficiente do reagente, o que
pode afetar adversamente os resultados.
Para uma discussao detalhada sobre as precaugdes de manuseio
dos reagentes durante a operacdo do sistema, consulte o Manual de
Operagoes do Alinity s System, Segéo 7.
Armazenamento dos Reagentes
e Né&o congelar.

) Abbott



Temperaturade Tempo Méximo de Instrugdes Adicionais de
Armazenamento Armazenamento  Armazenamento

Fechados 2a8°C Até o prazo de Armazenar em posicao vertical.

validade
Abertos 2a15°C 15 diasapésa  Armazenar em posicdo vertical.
abertura* Descartar apos 15 dias.

Se o cartucho ndo permanecer
em posicdo vertical durante o
armazenamento fora do sistema,
descarte o cartucho.

Nao reutilizar tampas de reagentes
originais ou tampas de reposicao
devido ao risco de contaminagao
e potencial comprometimento do
desempenho dos reagentes.

* Inclui o tempo a bordo do sistema.

Os reagentes podem ser armazenados dentro ou fora do

sistema. Caso sejam retirados do sistema, os reagentes devem

ser armazenados com novas tampas de reposi¢cdo em posi¢ao
vertical a 2-15°C. Para os reagentes armazenados fora do sistema,
recomenda-se que sejam armazenados em suas bandejas ou caixas
originais para que permanecam em posi¢cao vertical.

Para informagdes sobre como remover os reagentes, consulte o
Manual de Operacdes do Alinity s System, Secéo 5.

Sinais de Deterioracao dos Reagentes

Um erro de calibragdo ou um valor de controle fora do intervalo
especificado pode indicar deterioracdo dos reagentes. Os resultados
de testes associados serao invélidos e as amostras deverdo

ser testadas novamente. A recalibragcdo do ensaio podera ser
necessaria.

Para informagdes sobre a resolugéo de problemas, consulte o
Manual de Operagdes do Alinity s System, Secéo 10.

B PROCEDIMENTO DO INSTRUMENTO

O arquivo do ensaio Alinity s HBsAg deve ser instalado no Alinity s
System antes da execugao do ensaio.

Para informagdes detalhadas sobre como instalar o arquivo, ver e
editar os parametros do ensaio, consulte o Manual de Operacdes do
Alinity s System, Secéo 2.

Para informag¢des sobre como imprimir os pardmetros do ensaio,
consulte o Manual de Operagbes do Alinity s System, Segao 5.

Para uma descrigao detalhada dos procedimentos do sistema,
consulte o Manual de Operacges do Alinity s System.

B COLETAE PREPARACAO DA AMOSTRA PARA
ANALISE

Tipos de Amostra
Os tipos de amostra listados abaixo foram verificados para uso com
este ensaio.

Outros tipos de amostras e anticoagulantes ndo foram verificados
com este ensaio.

Tipos de Amostra Anticoagulantes

Soro N/A

(incluindo tubos

separadores de soro)

Plasma EDTA Dipotéssico (incluindo tubos de preparagdo de plasma)

EDTA Tripotassico

Heparina de litio (incluindo tubos separadores de plasma)
Citrato de sodio

Heparina sodica

ACD-A

ACD-B

CP2D

CPD

CPDA-1

e Os anticoagulantes liquidos podem causar um efeito de
diluigao, resultando em valores S/CO mais baixos para amostras
individuais.

e O desempenho néo foi estabelecido para o uso de sangue de
cordao umbilical ou fluidos corporais como urina, saliva, sémen,
fluido amniético, liquido cefalorraquidiano ou fluido pleural.

e O desempenho foi estabelecido para o uso de amostras de
sangue cadavérico (incluindo amostras coletadas post-mortem,
sem batimentos cardiacos) coletadas até 24 horas apds a
morte.23

e Testes de amostras de sangue cadavérico de pacientes com
diluicdo de plasma devido a transfusées > 2000 mL de sangue
ou coloides até 48 horas, ou > 2000 mL de cristaloides até
1 hora (ou qualquer combinagéo disso) antes da coleta das
amostras nao foram validados.

e Para doadores cadavéricos, soro e plasma podem ser
utilizados; siga os padrdes e/ou regulagdes gerais para coleta,
armazenamento e manuseio de amostras.

e O sistema nao é capaz de verificar os tipos de amostras.

O operador é responsavel por se certificar de que os tipos
corretos de amostras sejam utilizados no ensaio.

Estado das Amostras
e Nao utilizar:
— amostras inativadas por calor
— amostras misturadas
— amostras extremamente hemolisadas
— amostras com contaminagdo microbiana obvia
— amostras com crescimento de fungos

e Para obter resultados exatos, as amostras de soro e plasma nao
devem conter fibrina, glébulos vermelhos e demais particulas
em suspensdo. Amostras de soro de pacientes em terapia
anticoagulante ou trombolitica podem conter fibrina devido a
formagao incompleta do codgulo.

e Para evitar a contaminagao cruzada, recomenda-se o uso de
pipetas ou ponteiras descartaveis.

Preparacao para Andlise

e Amostras claras, ndo-hemolisadas devem ser utilizadas se
possivel. Amostras contendo particulas em suspenséo visiveis
podem gerar resultados de testes errdneos ou inconsistentes.

e As amostras nao devem conter bolhas. Remova as bolhas com
uma pipeta antes da andlise. Utilize uma nova pipeta para cada
amostra para evitar a contaminacédo cruzada.

e Antes da centrifugacdo, amostras previamente congeladas
(incluindo as amostras de plasmaférese previamente
congeladas) devem ser homogeneizadas suavemente e por
completo apods serem descongeladas.

e Amostras coletadas por plasmaférese que néo tiverem sido
congeladas nao requerem centrifugacdo. Todas as demais
amostras (inclusive amostras de plasmaférese previamente
congeladas) devem ser centrifugadas entre 30 000 - 75 000
g-minutos.

e Todas as amostras devem ser testadas ou retestadas até
48 horas apods a centrifugacao inicial. Apés 48 horas, essas
amostras precisam ser recentrifugadas entre 30 000 - 75 000
g-minutos.

O tempo e os intervalos de forga aceitaveis que correspondem a
esse critério estdo listadas na tabela abaixo.

Tempo de
Centrifugacao
(Minutos) RCF (x @) g-minutos
10 3000 30 000
15 2000 - 3000 30 000 - 45 000
20 1500 - 3000 30 000 - 60 000
25 1300 - 3000 32 500 - 75 000

Converta rpm em RCF da seguinte forma: RCF = 1.12 X rpax
(rpm/1000)?2
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Converta RCF em rpm da seguinte forma:

_ A / RCF
rpm = 1000 x EXTET

RCF - Forgca Centrifuga Relativa gerada durante a
centrifugacéo.

rpm - Revolugdes por minuto do rotor em que as
amostras estdo sendo giradas (geralmente o visor
digital da centrifuga indica as rpm).

Tempo de O tempo deve ser medido do momento em que o

Centrifugacéo - rotor alcanca a RCF ou as rpm necessarias até o
momento em que comega a desacelerar.

Raio do rotor em milimetros. O raio medido
depende se o rotor é de angulo fixo ou de
cagamba moével. Esse valor é tipicamente
fornecido com o rotor pelo fabricante. Para o rotor
com angulo fixo, rmax € a medida da distéancia

do eixo (centro) do rotor até o fundo do tubo

de amostra no rotor ou adaptador do rotor. Para

o rotor de cagamba movel, rnsx € a medida da
distancia do eixo (centro) do rotor até o fundo

do tubo de amostra no adaptador do rotor ou
cagamba em sua extensao total.

ATENCAO: Se forem utilizados outros adaptadores
de tubos (isto é, adaptadores nao definidos pelo
fabricante da centrifuga), o raio (rmax) devera

ser medido manualmente em milimetros e a RCF
calculada.

Unidade de medida do produto da RCF (x g) pelo
tempo de centrifugacéo (minutos).

Imax -

g-minutos -

Armazenamento das Amostras

Tipo de Tempo Maximo de
Amostra Temperatura Armazenamento  Instrugdes Especiais
Soro/ Temperatura 7 dias As amostras podem ser
Plasma de ambiente armazenadas com ou sem
Doadores (15 a 30°C) coagulo, globulos vermelhos ou
Vivos gel separador.
2a8C 14 dias As amostras podem ser
armazenadas com ou sem
coagulo, globulos vermelhos ou
gel separador.
-20°C ou 12 meses* Remova o soro ou plasma do
temperatura coagulo, globulos vermelhos ou
inferior gel separador.
Soro/ Temperatura 3 dias Caso as amostras nao sejam
Plasma de ambiente processadas imediatamente
Doadores (152 30°C) apos a centrifugacao inicial,
Cadavéricos recomenda-se remover 0
sobrenadante do coagulo,
glébulos vermelhos ou gel
separador até o processamento.
2a8°C 14 dias Caso as amostras nao sejam
processadas imediatamente
apos a centrifugacao inicial,
recomenda-se remover 0
sobrenadante do coagulo,
glébulos vermelhos ou gel
separador até o processamento.
-20°C ou 3 meses* Caso as amostras nao sejam
temperatura processadas imediatamente
inferior apos a centrifugacao inicial,

recomenda-se remover 0
sobrenadante do coagulo,
glébulos vermelhos ou gel
separador até o processamento.

* Amostras armazenadas a -20°C ou temperatura inferior por tempo
superior ao prazo de armazenamento maximo podem ser utilizadas
para fins infomativos (por exemplo, testes retrospectivos, testes de

amostras discordantes, testes clinicos e de validagao).

O armazenamento em uma combinacédo de 15a 30°'C e de 2 a 8°C
nao podera exceder 14 dias (incluindo o tempo de remessa) € nao
podera exceder os prazos maximos listados na tabela acima.

Evite mais de 6 ciclos de congelamento e descongelamento.

Transporte das Amostras

As amostras devem ser embaladas e rotuladas de acordo com
as regulacdes estaduais, federais e internacionais aplicaveis ao
transporte de amostras clinicas e substancias infectantes.

B PROCEDIMENTO

Materiais Fornecidos
06P02 Alinity s HBsAg Reagent Kit

Materiais Necessarios mas nao Fornecidos

e Alinity s HBsAg - Arquivo do ensaio

e 06P0202 Alinity s HBsAg Calibrator Kit

e 06P0210 Alinity s HBsAg Assay Control Kit

e 06P0212 Alinity s HBsAg Release Control Kit

e Alinity Trigger Solution

e Alinity Pre-Trigger Solution

e Alinity s Concentrated Wash Buffer

Para informagdes sobre os materiais necessarios para a operagao

do sistema, consulte o Manual de Operagdes do Alinity s System,

Secéo 1.

Para informagdes sobre os materiais necessarios para os

procedimentos de manutencéo, consulte o Manual de Operacdes do

Alinity s System, Secéo 9.

Procedimento do Ensaio

Para uma descricdo detalhada sobre como processar um ensaio,

consulte o Manual de Operacgdes do Alinity s System, Segao 5.

e Os tubos primarios podem permanecer a bordo do sistema por
até 10 horas.

e Ao utilizar tubos primarios ou de aliquota, consulte o0 Manual
de Operacdes do Alinity s System, Secédo 4, para garantir um
volume suficiente de amostra.

e Para minimizar os efeitos da evaporagao, verifique se o volume
de amostra esta adequado antes de iniciar o teste.

e Numero maximo de réplicas obtidas de uma mesma cubeta de
amostra: 10
< 8 horas no gerenciador de reagentes e amostras:

— Volume da amostra para o primeiro teste: 275 pL

— Volume da amostra para cada teste adicional de uma
mesma cubeta de amostra: 75 uL

> 3 horas no gerenciador de reagentes e amostras:

—  Substituir por uma aliquota de amostra fresca.

e Consulte as instrugdes de uso do kit de calibradores, kit de
controles do ensaio e/ou kit de controles de liberagao Alinity s
HBsAg para informagdes sobre preparagao e uso.

e Para informacdes sobre os procedimentos gerais de operagéo,
consulte o Manual de Operacdes do Alinity s System, Se¢éo 5.

e Para otimizar o desempenho, é importante seguir os
procedimentos de manutencao de rotina definidos no Manual de
Operacoes do Alinity s System, Secéo 9. Realize a manutencéo
com mais frequéncia se os procedimentos do laboratério o
exigirem.

Calibracao

Para instrugdes sobre como realizar uma calibracéo, consulte o

Manual de Operacdes do Alinity s System, Segéao 5.

Trés réplicas do Calibrador 1 e do Calibrador 2 Alinity s HBsAg séo

testadas automaticamente pelo sistema. Os calibradores devem ser

carregados com prioridade.
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Cada controle do ensaio devera ser testado para avaliar a calibracao

do ensaio.

Uma vez que a calibragdo for aceita e armazenada, podera ser

utilizada por 14 dias. Durante esse periodo, todas as amostras

subsequentes poderdo ser testadas sem necessidade de calibragao
adicional, a ndo ser que:

e Um kit reagente com um novo numero de lote seja utilizado.

e Os resultados de controle de qualidade didrio estejam fora dos
limites de controle de qualidade utilizados para monitorar e
controlar o desempenho do sistema.

Este ensaio pode precisar de recalibragdo apés manutengao

realizada em pecas ou subsistemas criticos ou apds procedimentos

de servico.

Procedimentos de Controle de Qualidade

Controles do Ensaio

Os controles do ensaio Alinity s HBsAg devem ser testados uma vez
a cada 24 horas quando o sistema estiver em uso.

Os valores de controle do ensaio devem estar dentro dos intervalos
especificados nas instrugdes de uso do kit de controles do ensaio
Alinity s HBsAg. Quando os valores de controle do ensaio estdo
dentro do intervalo, os resultados de amostras sdo gerados e um
resultado de controle de liberagéo valido é necessario para liberar
os resultados dos testes. Se um valor de controle do ensaio nao
estiver dentro do intervalo, os resultados das amostras ndo serao
gerados para amostras em processamento ou programadas. Para
informagdes sobre a resolucdo de problemas, consulte o Manual de
Operagoes do Alinity s System, Secéo 10.

Controles de Liberacéao

Um controle de liberagao deve ser testado para liberar resultados
de testes. Um controle como o Controle de Liberagdo Alinity s
HBsAg ou qualquer controle do cliente reativo para HBsAg pode ser
utilizado.

O controle de liberacéo é testado em intervalos definidos pelo
usuario. Para informagdes sobre como configurar um controle de
liberacéo, consulte o Manual de Operacdes do Alinity s System,
Secéo 2.

Para informagdes sobre como programar um controle de liberagao
manualmente, consulte o Manual de Operagdes do Alinity s System,
Secéo 5.

O controle de liberacao deve atender as especificacoes definidas
nas instrugdes de uso do kit de controles de liberagao Alinity s
HBsAg a fim de validar a funcionalidade do sistema e liberar
resultados de testes. Se o controle de liberacdo nao atender as
especificacoes, consulte o Manual de Operacdes do Alinity s
System, Segao 10, para mais informagdes.

Quando um controle de liberagédo diferente do controle de liberagao
Alinity s HBsAg é utilizado, seu desempenho deve ser validado no
Alinity s System.

Outros Controles

Controles adicionais podem ser testados a critério do operador

de acordo com as regulacdes locais, estaduais e/ou federais

ou requerimentos de acreditacdo e as politicas de controle de
qualidade de seu laboratdrio. Para mais informacdes sobre como
configurar os controles do cliente, consulte o Manual de Operacées
do Alinity s System, Secéao 2.

Controles de invalidacéao: Controles adicionais podem ser testados
a qualquer momento de um processamento como um controle

de invalidacéo. Especificagbes podem ser atribuidas a controles

de invalidagdo. Se um controle de invalidacdo nao atender as
especificagdes atribuidas, nenhum resultado de amostra sera
calculado ou fornecido pelo sistema. Quando um controle de
invalidagao atende as especificagdes atribuidas, o processamento
de amostras continua e um resultado de controle de liberagao valido
€ necessario para liberar os resultados do teste.

Controles nao-validantes: Controles adicionais podem ser
testados a qualquer momento de um processamento como um
controle nao-validante. Especificacdes podem ser atribuidas a
controles ndo-validantes. Um resultado de controle de liberagao
valido é necessario para liberar os resultados dos testes. Se as
especificagdes atribuidas pelo usuario ao(s) controle(s) nao-
validante(s) nédo forem atendidas e as especificagdes do controle
de liberagcao forem atendidas, ndo havera nenhum efeito sobre o
processamento da amostra. Nesse caso, os resultados de amostras
reativas ndo devem ser considerados invalidos.

Orientacées de Controle de Qualidade

Consulte “Basic QC Practices” de James O Westgard, Ph.D.

para orientagcdes sobre as praticas de controle de qualidade do
laboratério.24

l RESULTADOS

Calculo

O Alinity s System calcula resultados para o ensaio Alinity s HBsAg
utilizando a razdo RLU da amostra/RLU de corte (S/CO) para cada
amostra e controle.

RLU de corte = (RLU média Calibrador 1 x 0.0575) + (RLU média
Calibrador 2 x 0.8)

A RLU de corte é armazenada para cada calibragao do lote de
reagentes.

S/CO = RLU da Amostra/RLU de Corte

Interpretacéao dos Resultados
O valor de corte € 1.00.
Para detalhes sobre como configurar o Alinity s System para utilizar
as interpretagcdes de zona cinza, consulte o Manual de Operagbes
do Alinity s System, Secéao 2.

Resultados Iniciais

Resultado Inicial (S/C0) Interpretagao Procedimento de Reteste

< 1.00 Néo-reativo Reteste ndo necessario.
Amostra considerada negativa
para HBsAg.

>1.00 Reativo Reteste em duplicata.

Interpretacao Final

Resultados do Reteste
(8/C0) Resultado Final

Ambos os resultados  Nao-reativo
<1.00

Um ou ambos 0s
resultados > 1.00

Interpretacao Final

Amostra considerada negativa para
HBsAg

A amostra deve ser posteriormente
testada por métodos
complementares.

Repetidamente Reativo

Recomenda-se que as amostras repetidamente reativas sejam
testadas pelo ensaio Alinity s HBsAg Confirmatory. Somente as
amostras que sdo confirmadas por neutralizacio especifica com
anticorpos anti-HBs s@o consideradas positivas para HBsAg.

Sinais de Alerta ("Flags")

Alguns resultados podem conter informacdes no campo "Flags". Para
uma descrigé@o dos sinais de alerta que podem surgir nesse campo,
consulte o Manual de Operagdes do Alinity s System, Secéo 5.

B LIMITACOES DO PROCEDIMENTO

e A interferéncia em potencial ndo foi avaliada para outras
substancias além das descritas na segdo CARACTERISTICAS
ESPECIFICAS DO DESEMPENHO - Interferéncia destas
instrugdes de uso.

e Para fins diagndsticos, os resultados devem ser combinados com
o histérico do paciente e outros marcadores de hepatite para o
diagnostico de infecgdo aguda ou cronica.

e Resultados falsamente reativos podem ocorrer em qualquer kit
de teste. Resultados falsamente elevados foram observados
devido a interagdes néo especificas (consulte a segao
CARACTERISTICAS ESPECIFICAS DO DESEMPENHO destas
instrugdes de uso).
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e Embora a associacao entre infectividade e presenca do HBsAg
seja forte, reconhece-se que os métodos atualmente disponiveis
para a detecgdo do HBsAg ndo sao sensiveis o suficiente
para detectar todas as unidades de sangue potencialmente
infectantes ou possiveis casos de infeccao por HBV.

Um resultado de teste ndo-reativo ndo exclui a infeccao.

e Anticorpos heterofilicos no soro humano podem reagir com as
imunoglobulinas dos reagentes, interferindo nos imunoensaios
in vitro.2% Pacientes rotineiramente expostos a animais ou
produtos do soro animal podem estar propensos a essa
interferéncia e resultados anémalos podem ser observados.
Informagdes adicionais podem ser necessarias para o
diagndstico.

e A vacinagdo com uma vacina de hepatite B com HBsAg
recombinante pode causar resultados positivos temporarios
causados por uma transferéncia passiva de antigeno pela
vacinagao.

Consulte a secido COLETA E PREPARACAO DA AMOSTRA PARA

ANALISE destas instrucdes de uso para informagées sobre as

limitagbes da amostra.

H CARACTERISTICAS ESPECIFICAS DO
DESEMPENHO

Os dados representativos do desempenho séo fornecidos nesta
segdo. Os resultados obtidos em laboratdrios individuais podem
variar.

Precisdo

Preciséo intra-laboratério

Um estudo foi realizado com base em orientagdes do documento
EP05-A2 do CLSI.28 Os testes foram conduzidos utilizando 2 lotes
do kit reagente Alinity s HBsAg, 2 lotes do kit de calibradores
Alinity s HBsAg, 1 lote do kit de controles do ensaio Alinity s HBsAg
e 4 linhas em um Alinity s System. Trés controles e 2 painéis de
plasma humano foram testados em no minimo 4 réplicas, uma vez
ao dia, por pelo menos 20 dias.

Alinity s HBsAg

Nimero de
Positivas
IR RR em Testes
(% do Total) (% do Total) Complementares Especificidade

Categoria n (IC 95%) (IC 95%) (% de RR) (IC 95%)
Doadores 7063 4 (0.06) 3(0.04) 0 (0.00) 99.96%
de sangue (0.02-0.14) (0.01-0.12) (7060/7063)
voluntarios - (99.88 - 99.99)
Soro
Doadores 3194 0 (0.00) 0 (0.00) NA 100.00%
de sangue (0.00-0.12) (0.00-0.12) (3194/3194)
voluntérios - (99.88 - 100.00)
Plasma
Doadores de 971 0 (0.00) 0 (0.00) NA 100.00%
Plasmaférese (0.00-0.38) (0.00-0.38) (971/971)

(99.62 - 100.00)
Total de 11228 4(0.04)2 3(0.03) 0 (0.00) 99.97%
Doadores (0.01-0.09) (0.01-0.08) (11 225/11 228)

(99.92 - 99.99)
Pacientes de 203 0 (0.00) 0(0.00) NA 100.00%
laboratorio (0.00-1.80) (0.00 - 1.80) (203/203)

diagnostico/
hospitalizados

(98.20 - 100.00)

IR = Inicialmente Reativas, RR = Repetidamente Reativas,

IC = Intervalo de Confianga

As taxas de resultados inicialmente reativos para as amostras totais
de doadores variaram de 0.00% a 0.09% entre os lotes de reagentes
individuais. As taxas de resultados repetidamente reativos variaram
de 0.00% a 0.09% entre os lotes de reagentes individuais.

2 The initial reactive rate (not reactive on retest) for the total donor
population was estimated to be 0.01% (1/11 225) with a 95%
confidence interval of 0.00% to 0.05%.

Sensibilidade
Um total de 506 amostras sabidamente positivas para HBsAg foram
avaliadas utilizando o ensaio Alinity s HBsAg.

Intraensaio Intra-laboratério
Média (Repetibilidade) (Total)?

Amostra Lote n $/CO DP %CV DP %CV
Controle 1 422 0.20 0.027 13.6 0.038 19.1
Negativo 2b 439 0.18 0.036 20.2 0.045 25.0
Controle 1 418 2.77 0.121 4.4 0.206 7.4
Positivo 2 444 2.79 0.157 5.6 0.207 7.4
Controle de 1 418 2.77 0.112 4.1 0.190 6.9
Liberagao 2 443 277 0.125 45 0.163 5.9
Painel A 1 405 1.76 0.082 46 0.129 7.3
2 419 1.75 0.091 5.2 0.127 7.2

Painel B 1 416 8.62 0.378 4.4 0.602 7.0
2 439 8.65 0.333 3.8 0.505 5.8

2 Inclui variabilidade intraensaio, entre dias e entre linhas.

b Dois resultados aberrantes foram observados. Com base em
orientagdes do documento EP05-A2 do CLSI, testes de substituicao
foram realizados e os resultados séo apresentados na tabela acima.
Sem os testes de substituicdo, o DP intraensaio (repetibilidade) foi
de 0.099 e o DP intra-laboratério (total) foi de 0.138.

Especificidade

Um total de 11 228 amostras de doadores voluntarios de sangue

e doadores de plasmaférese foram testadas utilizando o ensaio
Alinity s HBsAg. Amostras consideradas repetidamente reativas pelo
ensaio Alinity s HBsAg também foram testadas com o ensaio Alinity
s HBsAg Confirmatory. Das 4 amostras de doadores inicialmente
reativas, 3 foram consideradas repetidamente reativas e nao foram
confirmadas pelo ensaio Alinity s HBsAg Confirmatory. Essas
amostras de doadores foram consideradas nédo-reativas por um
ensaio HBsAg disponivel comercialmente.

Um total de 203 pacientes de laboratério diagndstico/hospitalizados
foram testados utilizando o ensaio Alinity s HBsAg. Nenhuma das
amostras foi considerada inicialmente reativa.

Nimero  Alinity s HBsAg
Categoria da Amostra n RR Sensibilidade
Positivas para HBsAg Pré-Selecionadas 4142 M2 100.00%
(412/412)
Amostras de genotipos 94 94 100.00%
(Genotipos A-H) (94/94)
Total 506 506 100.00%
(506/506)

RR = Repetidamente Reativas

A sensibilidade geral foi estimada nesses estudos em 100.00%
(506/506) com um intervalo de confianca de 95% de 99.27% a
100.00%.

Deteccao de mutantes do HBsAg

Um total de 23 amostras de mutantes do HBsAg positivas
pré-selecionadas obtidas de fornecedores comerciais foram testadas
utilizando o ensaio Alinity s HBsAg. Os resultados foram comparados
com um ensaio HBsAg disponivel comercialmente.

Interpretacao Final

Ensaio HBsAg
Disponivel

Mutante Alinity s HBsAg Comercialmente
Nativos
Ser-143-Leu+Pro-211-His RR RR
Gly-145-Ala+Thr-189-lle RR RR
Thr-27-Lys +Tyr-100-Cys+GIn-129- RR RR
Arg+Leu-175-Ser+Trp-199-Leu
Leu-49-Arg+GIn-101-His+Thr-126- RR RR
lle+Glu-164-Gly
Gly-145-Ala RR RR
Cys-76-Trp+Pro-120-Ser+ Ser-132-Phe RR RR
Asp-144-Glu+Ser-204-Asn+Ser-207-Asn RR RR
Pro-127-Leu+GIn-129-His RR RR
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Interpretacao Final

Ensaio HBsAg Disponivel

Ensaio HBsAg Dias desde Alinity s HBsAg Comercialmente
Disponivel 1D do Painel a 12 coleta Reativo > 1.00 S/CO Reativo > 1.00 S/CO
Mutante Alinity s HBsAg Comercialmente 258 7.26 5.43
Ser-143-Leu-+Thr-189-lle RR RR 260 13.39 9.68
Gly-145-Ala+Thr-189-lle-+Phe-212-Tyr RR RR 265 31.95 21.70
Ser-143-Leu RR RR 267 81.77 36.41
Thr-118-Lys + Thr-140-lle+Cys-149-Tyr RR RR HBV11017 0 016 0.37
Pro-135-Leu+Cys-139-Tyr+Asp-144- RR RR 5 0.20 0.40
Ala+Gly-145-Arg+Ser-171-Tyr+Val-180- ’ ’
Ala 7 0.18 0.43
Phe-93-Cys+ Met-103-lle-+ Gly-145-Arg+ RR RR 16 0.19 0.37
Ser-174-Asn 23 0.21 0.43
Recombinante 25 0.18 0.45
GIn-129-His RR RR 32 0.30 0.52
Met-133-Leu RR RR 34 0.46 0.58
Asp-144-Ala RR Néo-reativo 40 1.29 0.98
Gly-145-Arg RR RR 42 1.87 1.40
Pro-142-Leu+Gly-145-Arg RR RR 47 6.11 3.99
Pro-142-Ser+Gly-145-Arg RR RR 50 12.77 7.00
Thr-123-Ala RR Néo-reativo 54 31.45 16.26
122NT RR Néo-reativo 57 54.83 27.43
Insergdo 122RA RR Nao-reativo HBV11027 0 0.15 0.44
RR = Repetidamente Reativas S 0.16 040
o . 12 0.16 0.39
Sensibilidade Analitica 14 018 0.43
A sensibilidade analitica foi avaliada utilizando diluicées do Segundo 19 018 0.38
Padrao Internacional da OMS para o antigeno de superficie da 21 016 0.39
hepatite B (HBsAg) (subtipo adw2, genétipo A, cédigo NIBSC 2% 0.29 047
00/588). As diluigdes variaram de 0.005 a 0.10 IU/mL. As diluicdes 29 0.35 0,52
foram testadas com 3 lotes do kit reagente Alinity s HBsAg em 1 33 1'25 0.88
Alinity s System. Os resultados de sensibilidade analitica do ensaio 57 3'11 1'95
Alinity s HBsAg variaram de 0.015 a 0.016 IU/mL. : .
o . 40 5.72 3.88
Sensubllldéde de SOI.'o't?onversao ] » 64 5602.36 47316
Para determ|~nar a .sen3|b|I|dade de soroconversgc.J, 30 painéis de 68 6560.40 533.47
soroconversao obtidos de fornecedores comerciais foram testados PHMI94] 0 0.40 053
utilizando o ensaio Alinity s HBsAg. Os resultados foram comparados ) ’
; ) . ) 2 0.39 0.55
a um ensaio HBsAg disponivel comercialmente e os dados
. Lo ~ . . 7 2.59 2.24
representativos de 6 painéis estdo resumidos na tabela a seguir. 9 5.26 311
Ensaio HBsAg Disponivel : ’
Dias desde Alinity s HBsAg Comercialmente 14 28.59 14.67
1D do Painel a 12 coleta Reativo > 1.00 $/CO Reativo > 1.00 $/CO 17 86.74 45.83
HBV62722 65 0.26 0.60 99 2921.50 698.39
72 0.33 0.71 120 3512.91 616.85
74 0.45 0.71 141 4365.37 623.76
94 1. 1.81 L I . =
39 8 2 As 15 primeiras coletas ndo sao apresentadas, pois todas sao
97 2.14 2.75 = .
nao-reativas.
1ot 3.29 3.62 b As 23 primeiras coletas ndo s&o apresentadas, pois todas sdo
104 4.57 4.54 ndo-reativas.
108 8.02 7.58 . -
11 15.35 11.09 Outras Condicdes das Amostras ou Estados Patologicos
115 24'73 15.89 Ao todo, foram avaliadas 187 amostras de individuos com outros
- - estados patoldgicos ou condigcdes médicas nédo relacionadas
HBV11002 0 0.46 0.57 L ~ .
a infeccédo pelo HBV. Das 187 amostras, 6 foram consideradas
2 0.59 0.61 ; ) A
repetidamente reativas no ensaio Alinity s HBsAg e todas as 6
7 2.12 1.60 amostras foram confirmadas como positivas pelo ensaio Alinity s
9 212 1.97 HBsAg Confirmatory. Uma das 6 amostras foi considerada
35 1784.57 321.21 nao-reativa em um método disponivel comercialmente e nio teve
39 479.59 186.51 marcadores adicionais para HBV e, por esse motivo, o status final foi
HBV11013° 225 0.41 0.39 considerado negativo.
230 0.47 0.46 Nimero de Status
232 0.26 0.42 Namero IR RR Final Positivo®
239 0.44 0.49 Categoria Testado (% do Total) (% do Total) (% de RR)
244 1.10 1.27 Outéas (()jondFi)g(”)eﬁ das ﬁ;mostras 187 6(3.21) 6 (3.21) 5 (83.33)
246 1.89 173 ou Estados Patoldgicos
251 3.02 2.44 IR = Inicialmente Reativas; RR = Repetidamente Reativas
253 5.18 3.97
, ) Abbott



a Estavam incluidas as seguintes amostras: positivas para anticorpos
anti-HIV-1/HIV-2 (10), anticorpos anti-HTLV I/l (10), anticorpos anti-
HCV (10), anticorpos anti-HAV (10), anticorpos anti-HDV (7),
co-infectadas por CMV/EBV/HSV (10), positivas para anticorpos
Anti-T pallidum (10), hepatite nao viral (10), positivas para fator
reumatoide (10), anticorpos anti-ds DNA (10), gravidas (30),
mulheres multiparas (10), hiper IgG/IgM (7), individuos vacinados
contra a gripe (10), pacientes em hemodidlise (10), positivas para
HAMA (10), infecgcéo por E coli (10) e positivas para anticorpos
heterofilicos (3).

b O status final positivo é definido como concordante com outro
ensaio HBsAg/HBsAg confirmatério ou considerado positivo por
marcadores HBV adicionais (anticorpos IgM anti-HBc, anti-HBc,
HBeAg ou anti-HBe).

Interferéncia

Substancias Endégenas Potencialmente Interferentes

Um estudo foi realizado com base em orientagdes do documento

EP07-A2 do CLSI.?7

Nenhuma interferéncia foi observada no ensaio Alinity s HBsAg de
substancias potencialmente interferentes nos niveis apresentados

abaixo.

Substancia Potencialmente Interferente Nivel Interferente

Bilirrubina Conjugada <20 mg/dL
Bilirrubina Ndo-Conjugada <20 mg/dL
Hemoglobina <500 mg/dL
Triglicerideos <3000 mg/dL
Proteina Total <12 g/dL

Além disso, um controle negativo e um positivo foram suplementados
com biotina para alcangar uma concentragao de 4250 ng/mL.
Nenhuma interferéncia foi observada no ensaio Alinity s HBsAg.

O efeito de substancias potencialmente interferentes foi avaliado
apenas para as substéncias listadas nestas instrugcdes de uso.

B CARACTERISTICAS DO DESEMPENHO DOS
TESTES DE AMOSTRAS DE CADAVERES

Reprodutibilidade

21 amostras de soro e plasma de doadores cadavéricos e 21
amostras de soro e plasma de doadores vivos foram suplementadas
com plasma humano reativo para HBsAg para criar amostras
reativas de nivel baixo. Cada amostra foi testada uma vez ao dia por
6 dias utilizando 3 lotes do kit reagente Alinity s HBsAg. Os valores
de %CV total foram determinados.

Nimero de Total®
Categoria da Amostra Réplicas Média S/CO DP %CV
Doador Cadavérico 378 3.87 0.257 6.6
Doador Vivo 378 3.78 0.250 6.6

a A variabilidade total contém componentes de variancia
intra-amostra, entre lotes e da interacéo lote-amostra.

Especificidade

A especificidade foi determinada por meio do teste de 60 amostras
de soro e plasma de doadores cadavéricos e 60 amostras de soro
e plasma de doadores vivos. Cada amostra foi testada uma vez
utilizando 3 lotes do kit reagente Alinity s HBsAg.

Categoria da Repetidamente Especificidade
Amostra Lote Nao-reativas Reativas (IC 95%)
Doador Lote 1 60 0 100.00% (60/60)
Cadavérico (94.04 - 100.00)
Lote 2 60 0 100.00% (60/60)
(94.04 - 100.00)
Lote 3 60 0 100.00% (60/60)

(94.04 - 100.00)

Categoria da Repetidamente Especificidade
Amostra Lote Nao-reativas Reativas (IC 95%)
Doador Vivo Lote 1 60 0 100.00% (60/60)
(94.04 - 100.00)
Lote 2 60 0 100.00% (60/60)
(94.04 - 100.00)
Lote 3 60 0 100.00% (60/60)

(94.04 - 100.00)

IC=Intervalo de Confianca

Sensibilidade Analitica

Amostras de soro e plasma de doadores cadavéricos e amostras de
doadores vivos foram suplementadas com plasma humano reativo
para HBsAg para criar amostras reativas de nivel baixo e alto. Cada
amostra foi testada uma vez utilizando 3 lotes do kit reagente Alinity
s HBsAg. Todas as amostras foram consideradas reativas com os 3
lotes de reagentes (Sensibilidade de 100%).

Categoria da Nimero de
Amostra Nivel do Analito Lote Amostras Média S/CO
Doador Cadavérico Positivo Baixo Lote 1 51 4.09
Lote 2 51 3.63
Lote 3 51 3.65
Positivo Alto Lote 1 51 11.15
Lote 2 51 10.00
Lote 3 51 10.19
Doador Vivo Positivo Baixo Lote 1 51 3.77
Lote 2 51 3.39
Lote 3 51 3.39
Positivo Alto Lote 1 51 10.20
Lote 2 51 9.53
Lote 3 51 9.43
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Nota sobre o formato dos numeros:

e Um espaco é utilizado como separador milhar (por exemplo:
10 000 amostras).

e Um ponto é utilizado para separar a parte integral da parte
fracional de um numero escrito em forma decimal (por exemplo:
3.12%).

Simbolos Utilizados

Cuidado

Consultar as instrugdes de uso

Fabricante

Suficiente para

Temperatura de Armazenamento

Prazo de Validade

Tampao de Lavagem Auxiliar

Conjugado

Contém azida sédica. Em contato com
acidos, libera gases muito toxicos.
Somente para Uso Diagnéstico In Vitro

CONTAINS: AZIDE

Numero de Lote
MICROPARTICLES Microparticulas
PRODUCT OF IRELAND Produto da Irlanda
Numero de Lista

Numero de Série
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Alinity € uma marca comercial do Abbott Laboratories em varias
jurisdicdes. Todas as demais marcas comerciais pertencem a seus

respectivos proprietarios.
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Para saber quem contactar em seu pais, acesse
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