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I, Zaman A Khan, Associate Director Regulatory Affairs EMEA&P at Abbott GmbH & Co. KG, hereby certify 
that the attached document that keep the number of pages indicated below is the Instruction for use for the 
medical device. This document is in a full compliance with actual manuals of manufacturer.

Я, Заман A Хан (Zaman A Khan), Заместитель Дире1стора регуляторного отдела Европы, Ближнего 
Востока, Африки и Пакистана Эбботт ГмбХ и Ко. 1^, (Associate Director Regulatory Affairs EMEA&P 
at Abbott GmbH & Co. KG), настоящим удостоверяю, что прилагаемый документ в нижеприведенном 
объеме страниц, является инструкцией по применению на медицинское изделие. Этот документ 
полностью соответствуют фактической документации производителя.

Документ (document) Наименование медицинского изделия 
(Name of the medical device)

Кол-во страниц 
(number of pages)

Инструкция no 
применению на 
медицинское изделие 
(Instruction for Use for 
medical devise)

Набор реагентов для количественного 
определения опухолевого маркера НЕ4 
иммунохемилюминесценгным методом в 
сыворотке крови человека на 
иммунохимических анализаторах Alinity i 
«НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 Reagent Kit)»

11

По тексту инструкции встречаются варианты наименования медицинского изделия, приведенные в 
таблице ниже, которые считаются справедливыми и равнозначными (Instruction for Use includes the 
followings variants of medical device’s names that are considered authentic and equivalent):

Наименование на 
английском языке 
(Medical device 
name in English)

Наименование медицинского изделия на русском языке 
(Medical device name in Russian)

Сокращенное 
наименование 
медицинского 
изделия (Medical 
device short name)

Alinity i HE4 
Reagent Kit

Набор реагентов для количественного определения 
опухолевого маркера НЕ4 иммунохемилюминесцентным 
методом в сыворотке крови человека на 
иммунохимических анализаторах Alinity i «НЕ4 Реагенты 
(Alinity i НЕ4 Reagent Kit)»

HE4 Реагенты 
(Alinity i HE4 
Reagent Kit)

Alinity i HE4 
Calibrators

Калибраторы для обеспечения правильности 
количественного определения опухолевого маркера НЕ4 
иммунохемилюминесцентным методом в сыворотке крови 
человека на анализаторах иммунохимических Alinity i 
"НЕ4 Калибраторы (Alinity i НЕ4 Calibrators)"

HE4 Калибраторы 
(Alinity i HE4 
Calibrators)

Alinity i HE4 
Controls

Контрольные материалы для подтверждения 
воспроизводимости и правильности количественного 
определения опухолевого маркера НЕ4 
иммунохемилюминесцет'ным методом в сыворотке крови 
человека на иммунохимических анализаторах Alinity i 
<<НЕ4 Контрольные материалы (Alinity i НЕ4 Controls)»

HE4 Контрольные 
материалы 
(Alinity i HE4 
Controls)

Signed;
. . ' 7

Date: '  Q  О  f  О

Zaman A Khan,
Associate Director Regulatory Affairs EMEA&P 
Abbott GmbH & Co. KG

Aobott GmbH & Co. KG 
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Alinity i
HE4 Реагенты (Alinity i HE4 Reagent Kit)

Cm . выделенные изменения. Редакция: март 2011 г.
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Heo6xoi^o точно следовать инструкциям. При отклонении от инструкций надежность результатов теста не гарантируется.ПРЕДУПРЕЖДВ411Е: Значения концентрации НЕ4 в образце, полученные с помощью других методик, не могут быть использованы взаимозаменяемо из-за различий в методиках и специфичности реагентов. При сообщении результатов врачу лабг^тория должка ука%1аатъ специфику гцтмекяемой методики опредаления НЕ4. В случае если в ходе мониторинга состояния пациента были использованы различные методики измерения уровня НЕ4, необходимо провести дополните/ъное последовательное тестирование. Перед заменой методики лаборатория ОБЯЗАНА установить базовые значения результатов образцов пациентов при динамическом мониторинге. Тест ASnity I КЕ4 не догокен использоваться в качестве теста для скрининга рака.
I НАИМЕНОВАНИЕ (Сокращенное)НЕ4 Реагенты (Minity i НЕ4 Reagent Kit)
I НАЗНАЧЕНИЕТест с использованием НЕ4 Реагенты (Alinity IНЕ4 Reagent Kit) является хемилюминесцентным иммуноанализом на микрсмастицах (CMiA) для количественного определения антигена НЕ4 в сыворотке крови человека на анализаторе Alinity I.Тест с использованием НЕ4 Реагенты (Alinity IНЕ4 Reagent Kit) применяется в качестве вспомогательного средства мониторинга рецидива или прогрессировшия заболевания у пациенток с эпителиальным {̂ ком яичника. Серийное тестирование на определение значений концентраций №4 у пациентов должно использоваться в сочетании с другими клиническими методами мониторинга рака яичника. Тест также предназначен для использования в сочетании с тестом Alinity I СА 125 II в качестве вспомогательного средотва оценки риска развития эпителиального рака яичника у женщин с (̂ ьемными образованиями придатков матки в пременопаузе и постменопаузе, которым предстоит хирургическое вмешательство. Результаты должны интерпретироваться в сочетании с другими методами в соответствии со стандартными инструкциями по клиническт  ̂ведению пациента.
I КРАТКОЕ ОПИСАНИЕ ТЕСТАЧеловеческий эпидидимальный секретный белок 4 (№4) принадлежит к семейству сывороттзчных кислых белков с четырьмя дисульфидными связями в ядре (WFDC), которые, как предполагается, являются инги^штрами трипсина. Также к данному семейству белков относятся 81Я, Elafin и PS20 (WFDCI).̂  Ген НЕ4 кодирует белок с молекулярнсн̂  массой 13 кД. хотя в его зрелой гликозилированной форме белок имеет массу пр(̂ лиэитально 20 • 25 кО,̂  и состоит из единственного пептида, содержащего 2 WFDC домена.̂  КЕ4 &iui впервые выявлен в эпителии дистальных участков эпидидтиса и первоначально рассматривался как предполагаемый ингибитор протеазы, вовлеченный в созревание спермы.̂ -  ̂Позже _  сообщалось, что НЕ4 экспрессируется в некоторых нормальных тканях, включая эпителий верхних 1Ц>о(ательных путей и репродуктивных органов, а также в ткани пораженного раком яичника.̂ -

В дополнение к экспрессии на клеточном уровне наблюдались высокие уровни секреции №4 в сыворотке крови пациенток с ракши яичника. В исслвдсшании методом случай-контроль при сражении пациенток с рак<ж1 яичника с пациенткщии. страдающими добрснсачественными заболеваниями, и здоровыми женщинами НеВв̂ бт и др. обнаружили, что чувствительность НЕ4 для выявления раха яичника составляет 67% при уровне специфичности 9 6 % .При дальнейшем исследовании многочисленных известных биомаркеров рака яичника НЕ4 продемонстрировал наибольшую чувствительность из всех инщ4видуальных маркеров. В двтом исследовании комбинация НЕ4 и СА 125 представляла более точный прогностический пшшэатель наличия злокачественного образования, чем кахщый из №ух маркеров в отдельности, при этом чувствительность соствшита 76%. специфичность 95%'̂Рак яичника находится на четвертом месте в мире среди самых распространенных причин сьюрти от раковых заболеваний у хсенщин. В Европе уровень смертности находится в диапазоне 3,6 - 9,3 спучаев на 100 000 хекщин.̂  Симптомы рака яичника связаны с наличием опухолевидных образований придатков метки и зачастую неопределенны и неспецифичны. Основная цель диагностической оценки опухолевидного образования придатков матки состоит в том, чтобы определить, доброкачественное оно или злокачественное. По приблизительной оценке 5-10 процектое женщин в США в течение жизни подаергаютсн хирургической операции ввиду подозрения на опухоль яичника, и только у 13 • 21 процента этих женщин подтверждается наличие злокачественной опухоли яичника.̂  В Практическом бюллетене Американского колледжа акушеров-пкюкологов, изданном в 2007 г., указано следующее: ”У женщин с раком яичника, которые лечатся у врачей, прошеш1их курсы усовершенствования и практическую по^отовку в области лечения рака яичника, таких как гинекологичесю«е онкологи, процент общей выживаемости выше по сравнению с теми, кто лечится без участия подобных врачей'.̂  Поскольку больш»вютво опуюлевидных образований придатков матки являются доброкачественными, важно опредалить до операции, высок ли |жо( злокачественного развития опухоли яичника у пациштси, чтобы выбрать правильна тактику лечения.̂  Со времени первоначального сообщения в 1968 г. стандартными методами диагностики при подозрении на злокачественный характер опухолевидного образования придатков матки были клинические наблюдения, определение уровня СА 125 в сыворотке крови и yльтpaэв̂ ^̂  наряду с другими методами визуашюго контроля. Исследования птазали, что комбинация клиническсао обследования, определения СА 125 и визуального контроля дает наивьюший прогностический показатель положительного реэультата.'̂ '̂Для дальнейшего усовершенствования оценки состояния пациенток с опухолевидными образованиями придашов матки был разработан алгоритм расчета риска злокачественных опухолей яичника (Risk of оуштап malignancy algorithm •ROMA) при помощи теста МЮК9ТЕСТ НЕ4 в сочетании с тестом ARCHITECT СА 125 Л для оценки риска наличия у пациентки эпитепиал^го река яичника.'̂  Результаты должны интерпретироваться в сочетании с другими методами в соответствии со стандартными инструкциями по клиническому ведению пациента.
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Количество тестов в картридже Количество картридюй в наборе Количество тестов е наборе 1002
200 6.6 mL 

6.1 mL

iiic iH >«w irn e i.E « Микрочастицы, сенсибилиэированныеантителами к НЕ4 (мышиньши, моноклональньми) а P8S- буфере с протеиновыми (бычьими) ст^нлиэатсфами и детергентом. Минимальная концентрация: 0.1% твердого вещества. Консерванг ProOin 300.1*******^ Акридин* *меченый конъюгат антител к НЕ4 (мышиных, моноклональных) в РВ5*буфере с протеиновыми (бычьими) стабилизаторами и детергентом. Минимальная концентрация: SO ng/mL Консервант: ProCiin 300.
вры п редосто ро)к мостиПредупрезкдеиия 

• @• Для диагностики In  VTtiP Меры предостор<М(ностиВНИМАНИЕ: Данный продукт предполагает работу с образцами, полученными от человека. Рекомендуется считать все материалы, полученные от человека, потенциально инфекционными и обращаться с нши в соотеетствии со Стандартом по обращению с гемоконтактными лат^енами. разработанным Упраалением СШ1А по охране труда и промышленной гигиене (OSHA). При работе с материалами, содержащими или предполфкитально содержащими

Возрастание значений НЕ4 в процентах используется как вспомогательный показатель при мониторинге рецидива игм прогрессирования заболевания у пациенток с инвазивным эпителиальным раюж яичника. В настоящее время не существует какого-либо клинически одобренного порогюого значения для использовш̂ ия при мониторинге прогрессирования эпителиального рака яичника при помощи данного теста,̂  Серийное тестирование на определение значений НЕ4 у пациентов должно использоваться в сочетании с другими клиническими методами монитфинга рака яичника.̂ -̂ ^
I БИОЛОГИЧЕСКИЕ ПРИН1(ИПЫ ПРОЦЕДУРЫДанный тест является двухотуленчатым иммуноаналиэом для количественного определения антигена НЕ4 в сыворотке кроеи человека на основе технологии хемилюминесцентного иммукоанализа на микрочастицах (CMIA).Смешиваются и инкубируются образец и п а̂магнитные микрочастицы, сенсибилизированные антителами 2Н5 к НЕ4. Антиген НЕ4, присутствующий в образце, связывается с микрочастицами, сенсибилизированными антителами к НЕ4. После пршывки добавляется 306 а>фидин-мвчвный конъюгат антител к НЕ4 для образования реакционной смеси, смесь инкубируется. После цикла пртывки к реакционной смеси добавляются растворы пре-триггера и триггера.Получаыиая в резугьтате хемилюминесцентная реакция измеряется в относительных световых единицах (RLU). Между количеством антигена НЕ4 в образце и RLU, детектированными оптикой системы, существует прямая зависимость.Подрезную информацию о системе и технологии анализа см. в Руководстве по эксплуатации Allnity cl-series, Раздел 3.
I РЕАГЕНТЫ
СодерЯгимое набора08Р60 НЕ4 Реагенты (Allnity I НЕ4 Reagent Kit)Объем (mL). указанный в таблице ниже, обозначает объем на картридж.@  0825022

инфекционные агенты, следует соблюдать правила биологической безопасности, уровень 2, или др̂ л'ие соответствующие правила биологической Бвзonacнocти.̂ *̂̂ ^Следующие првдупрежс^ий и меры продосторожности относятся к:  ̂|со«жмт|
ПРЕДУПРЕЖ/даШЕ Содержит метилиэотиазошны.Н317 Может вызывать аллергическую кожную реакцию.ПредотврмцениеР261 Избегать вдыхания тумана/паров/ аэрозолей.Р272 Не выносить эафязненную одежду с рабочего места.Р260 Пользоваться защитными перчатками/ защитной одеждой/средствами защиты глаз.РеегиромннеР302+Р362 ПРИ ПОПАД/ШИИ НА КОЖУ: Промыть большим количествен воды.РЭЗЭ+Р313 При раздражении ш т  или появлении сыпи: Обратиться к врачу.РМ2+Р364 Снять загрязненную одежщ и выстирать ее перед испольэованиш.УтилизацияPS01 Утилизируйте содержимое/контейнер в соответствии с санитарными нормами РФ (СанПиН 2.1.7.2790-10 ОТ 09.12.2010).Паспорта безопасности доступны на сайта www.abbottdiagno8tiee.com или у m b c t h w o  представителя. Подробную инфсфмгщию о необходимых мерах предосторожности при р^^те с анализатором см. е Р^оводстве по эксплуегтвции Alinity ci-senes. Раздел 8. Обращение с реагентами• Реагенты подлежат транспортировке в холодильнике или на охлаждающих пакетах.• После получения набора располовките невскрытую коробку зеленой полосой сверху и аккуратно переверните к себеи от себя (на 180 градусов) 8 раз, затем расположите коробку зеленой полосой снизу и снова переварните к себе и от себя (на 180 градусов) 5 раз. В результате жидкость будет равномерно распределена по внутренней поверхности флаконов, находящихся внутри картриджа. При транспортировке реагентов микрочастицы могут осесть на мембрану крышки реагента.-  Поставьте отметку на упаковке реагента, означающую, что она была перевернута в соответствии с инструкциями.• После перемешивания и перед использованием оставьте картридж реагента на 1 час в вертикальном положении до исчезновения пузьфьков, которые могли образоваться при перемешивгшии.• Если картридж реагента опрокинулся, приведите его а вертикальное положение и одтавьте на 1 час до исчезнсвения пушрьков, которые могли <^разоваться.• Реагенты подвержены формированию пены и пузырьков. Пузырьки в реагектс могут помешать определению уровня реагента в картридже и привести к недостаточной аспирации реагента, которая может значительно влиять на правильность результатов.Подробную информацию об о >̂ашвнии с реагентами при работе с анализатором см. в Руководстве по эксплуатации Alinlty ci-serlee, Раздел 7.

Abbott



Хранение реагентовTewneperype Мекс, ере- хранения ня хранения Допопнитапенме ин> струнции по хранениюНевскрытый 2 - в’С кертрмд* До Храните вокончания вертикальномсрока положении,годности Если картриджхранился не вертикально, аккуратно переверните картридж 10 раз и перед использованием оставьте на 1 час в вертикальном положении.На борту Температура 30 ш«ей в системеВскрытый 2  ‘  в‘С До Храните вкартридж окончания вертикальномсрока положении,годности Если картридж хранился не вертикально, утилизируйте картридж. Не используйте повторно крышки реагента изготовителя или заменяемые |фышки ввиду риска контаминации и возможности нарушения рабочих характеристик___________________________________________реагента.________________Реагенты можно хранить как на борту системы, так и вне ее. После извлечения реагентов из системы храните их в вертикальном положении с надетыми новыми заменяемыми крышками при температуре 2 • 8*0. Реагенты, хранящиеся вне системы, рекомендуется хранить в фабричных лотках и упаковках для обеспечения вертикального положения.Подробную информацию о выгрузке реагентов из системы см. е Руководстве по эксплуатации Allnity cl-aerlea, Раздел 5.
Показатели порчи реагентовОшибка калибровки или выход значения контроля за пределы диапазона допустимых значений может свидетельствовать о порче реагентов. Результаты соответста^щих тестов следует считать неверными, образцы должны быть протестированы повторно. Может потребоваться повторная калибровка теста. Информацию об устранении неисправностей см. е Руководстве по эксплуатации Alinity cf-serfes, Раздел 10.
I ПРОЦЕДУРА РАБОТЫ НА АНАЛИЗАТОРЕНеобходимо установить файл теста Allnity IНЕ4 перед проведением теста на анализаторе Allnity I.Чтобы воспользоваться автоматическим расчетом ROMA, установите программное обеспечение и файлы теста в следующем порядке:• PREM ВСЖА (номер теста 3023)• POSTM ROMA (номер теста 3024]После установки указанных выше файлов теста следующие файлы теста устанавливаются автомалхчаски, и может быть использована панель пациентов ROMA:• Файл теста Alinity I СА 125II (номер теста 593)• файл теста Allnity I НЕ4 (номер теста 594)Подробную информацию о заказе расчетных тестов см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci*ser)es, Раздал 5.

Подробную информацию об установке файла теста, просмотре и редактировании параметров исследования см. в Руководстее по эксплуатации Alinity cl̂ erleB, Раздел 2.Информацию о выводе на печать параметров исследования см. в Руководстве по эксплуатации АПпКу сьаепеа, Раздел 5. Подро&юе описание процедур работы с системой ш .  в Руководстве по эксплуатации Alinity d-seriea.
■ СБОР ОБРАЗЦА И ПОДГОТОВКА К АНАЛИЗУ 
IVmM образцовВ данном тесте необходимо использовать только верифицированные типы образцов.Другие типы образцов и пробирок д л я  сбора образцов не были верифицированы на пригодность к использованию в данном тесте.типы образцов Пробирки для сбора образцовСыворотка крови Сыворотка iqMBH Сепаратор сыворотки крови• Рабочие характеристики не были установлены для случаев использсюания образцов трупной крови и других биологических жидкостей, за исключением сыворотки крови человека.• Для анализатора на предусмотрена опция верификации типов используемых образцов. В обязанности оператора системы входит проверка прааильнооти указания типов образцов, используемых в тесте.
Состмние образш»• На используйте:-  образцы, инактивированные нагреванием-  пулированные образцы-  сильно гемолизированные образцы-  образцы с явной микробной контамимциай• Чтобы получить правилыюю результаты, образцы сыворотки крови следует отдалить от фибрина, эритроцитов и других твердых частиц. Образцы сыворопи4 крюи пациантоа, получающих акшкоагупяционную или тромболитическую терапию, мтгут содержать фибрин в рез)В1ьтаге незаконченного о^зования сгустков.• Рекомендуется использование о̂ июразовых пипеток и наконечников для пипеток для предотвращения перекрестной контаминации.
Подготовка к анализу• Следуйте инстр̂ псщмм изготовителя пробирок для сбора образцдо. подготоме образцов к тестированию гравитационного разделения надоотаточно.• В образцах не должно быть пузырьков. 1Ъалите пузырми аппликатором до начала тестирования. Испогъзуйте новый аппликатор для каждого образца, чтобы избежать перекрестной контаминации.Для получения согласованньос результатов рекомендуется проводить повторное цектрифугирование обдозцов перед тестированием, если• они содержат фибрин, эритроциты или другие твердые частицы.ПРИМЕЧАНИЕ: Если образцы содержат ф и ^н , эритроциты или другие твердые частицы, перемешайте их на вортексе на низкой скорости или перевернув 10 доз перед повторным центрифугированием.Подготовьте замдосвменные образцы следующим образом:• Пер(щ перемешиванием замороженные образцы необходимо полностью разморозить.• Тщательно перемешайте доэмдоожвнные образцы на вортексе на низкой скорости или аккуратно перевернув пробирки 10 рах
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• Витально проекте о̂ >азцы. Если наблюдавтсй расслоение т т  стратификация, повторяйте перемешивание 
00 тех пор пшга образцы не станут визуально однородными.• Навостаточное перемешивание образцов может привести к получению неточных результатов.• Рекомендуется проводить повторное центрифугирование с^разцов.Повторов центрифугирование образцов• Поместите образцы в центрифужные пробирки и центрифугируйте не менее 10 0  000  д-минут.• Примеры приемлемых значений времени и силы представлены в таблице ниже.Время центрифугирования рассчитывается на основе значений RCF по формуле:Минимальное время 100 000 д-минутцентрифугирования (минуты) ~ RCF

Время поеторнеге •
центрифугиромния

(минуты) nCP(xg) g-микуты10 to 000 100 00020 5000 100 00040 2600 100 000TCF -  1.12 » Гтм (rpm/1000)*RCF - Относительная центробежная сила,возникающая при цектриф^ровании. rpm - Скорость вращения (споротое в минуту)ротора, в котором расположены образцы (rpffi обычно обозначается на цифровом индикаторе центрифуги).Время Отсчет времени происходит с моментацентрифугирования < достижения ротором тр^уемой RCF или грт до начала снижения скорости.Радиус ротора в миллиметрах. ПРИМ&Ш4ИЕ; Если используются специальные держатели пробирок (например, держатели, не указанные производителем центрифуги), то сле̂ е̂т измодить значение радиуса в миллиметрах (Гщах) вручную и рассчитать RCF.Единица измерения, представляющая собой произведение RCF (»< д) и времени центрифугирования (в минутах).

Гтвх '

д-минуты -
• Для тестирований поместите очищенный образец вчашечку для о^аэцов или вторично пробирку. Если после центриф^ирования в образце присутствует липидный слой, поденесите в чашечку для ободзцов или вторичную пробирку только очищенный образец без липемического материала.
Хранение образцов

ТИо об{ноца Рвмпература Маке.
время Спещильные инструк- 
хранвния ЦймСывороткакрови Кмнатнея температура (исследование проводится при 25*С)
24 часа Образцы могут храниться со сгустками или сепараторным гелем или без.2 .8 ‘С 4  ДНЯ Образцы могут хранился со сгустками или свпаратодным гелем или без.

Если тестирование откладывается более чем на 24 часа для 
обранзцов, хранившююя при комнатной температуре, или более 
чем на 4 дня для образцов, хранившихся при 2 - 8‘С, следует 
отделить сыворотку от сгустков или сеперато|мого геля и 
хранить при --10‘С или ниже.
Не проводите более 3 циклов заморозки/разморозки. 

*П>анслортировка образцов 
Упаковывайте и маркируйте образцы в соответствии с 
государстеетыми, федеральными и меж(^кародными 
требованиями по транспортировке клинических образцов и 
инфекциожых вещаете.

■ п ро ц ед ура

Предоставляемые материалы
08Р50 НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 Reagent Mt)

Необходимые, но не предоставляемые материалы
Alinity i НЕ4 файл теста
08Р5001 НЕ4 Калибраторы (Alinity i НЕ4 Calibrators)
08Р5010 НЕ4 Контрольные материалы (AJhtty i №4 С<нтТго1в) 
или другой контрольный материал
09Р1540 Универсальный разбавитель для ручного разведения 
(Alinity i Multi-Assay Manual [Mhient)

•  Раствод триггера (Alinity Trigger Solution)
•  Раствод пра-триггара (Alinity Pre-Trigger Sdution)
•  Концентрированный промывающий буфер (Alinity l-serles 

ConcerrtTBted Wash Buffer)
1'Ыформацию 0 материалах, необходимых oj\a работы 
анализатора, см. а Руководстве по эксплуатации Alinity d-series, 
Раздел 1.
Информацию о материалах, необходимых для процеди 
технического обслуживания, см. а Руководстве по эксплуатации 
Alinity ci-series, Раздал 9.

Процедура анализа
Подаобное описание процеди  проведения теста см. в 
Руководстве по эксплуатации Alinity d-seriea, Раздал 5.
• Информацию об обеспечении достаточного обътш образца 

пациента при использовании первичных или аликвотных 
пробирок см. в Руководстве по эксплуатации Atinity ci-senae. 
Раздел 4.

• Чтобы мишшизировать эффекты испарения, перед 
проведением теста убешттесь, что в чашечка для образцов 
присутствует достаточшй объем образца.

• Максимальное число повторов из однстИ чашечки для 
образца: 10
-  Приоритв'тые образцы:

• Объем образца для проведения первого теста: 7Ъ pL
■ Объем образца для проведения каждого

дополнительного теста из одной чашечки для образца: 
26 pL

-  S3 часов на борту:
• Объем образца для проведения первого теста; 150 pL
• Объем о^)азиа для проведения каждого

дополнительного теста из одной чашечки для образца: 
26 pL

-  >3 часов на борту;
• Т)>е€увтся свежая аликвота об(»зца.

• Информацию о по;̂ отовкв и использдвании калибраторов 
и контролай см. в иж5трукции по примтению к НЕ4 
Калибраторам (A№)tty i НЕ4 Calibrati^) и/или в инструкции 
по применению к НЕ4 Контрольным материалам (Alinity I НЕ4 
Controls).

• Информацию об общих операционных процедурах см. в 
Руководстве по эксплуатации Alinity d-series, Раздел 5.
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•  Для достижения оптимально рабочих характеристик важно следовать ста!едартным процедурам технического обслухшвания в соответствии с Руководством по эксп/^тации Aliniiy ci'Serles, Раздел 9. Если правила работы в вашей лаборатории требуют более частого технического обслухшвания, следуйте принятой практике.
Процедуры {̂ взведения о6(Н13цовОбразцы со значением ктцентрации НЕ4 более 1500.0 pmol/L, помечаются кодом "> 1500.0 pmol/L* и могут быть разведены с использованием протокола автоматического разведения или процедуры ручного разеел^ния.Протокол автоматического ражедения Система разводит образец в пропорции 1:10 и автоматически рассчитывает значение концентрации, умножая результат на соответствующий фактсю разеедания.Процедура ручного разведения Рекомендуемое разведение; 1:10Добашате 50 pL образца к 450 pL Универсального разбавителя для ручного разведения (AKnIty I Multi-Assay Manual Diluent). Оператед должен веесш фактор разведения в экраны заказа пациента или кокфоля. Систша будет использовать данный фактор разведения щ х я  автоматического расчета концентрации образца и сообщения результата.Если оператед не ввел фактор разведения, необходимо умножить результат на соответствующий фактор разведения до со(^щвнт результата. Если результат разведенного образца меньше нижнего значения интервала измерения 20.0 pmol/L, не сообщайте этот результат. Повторите тест, используя правильное разведение.Подробную информацию о заказе разведений см. в Руководстве по эксплуатации Alinlty cl-sen'es, Раздел 5.
КалибровкаИнструкции о проведении калибровки см. в Руководстве по эксплуатации Alinlty cl-series, Раздел 5.Для оценки калибров1Ш тоста необходимо протестировать все контрол и.После принятия и сохранения результатов калиброми теста все последующие образцы можно тесгароватъ без предварительной калибровки, кроме тех случаев, когда:• Используется набор реагентов с новым номером серии.• Результаты ежедневной процед^ы контроля качества находятся вне статистичеош обоснованного диапазона контроля качества, используемого для мониторинга и контроля рабочих характеристк системы, как указано в разделе "Процедуры контроля качества' данной инструкции по применению к реагенту.-  Если статистически обоснованный диапазон значений контроля недоступен, то период между калибровками не должен превышать 30 дней.Может потребоваться повторная калибровка теста после процедуры технического обслуживания основных частей системы или ее ксжпонентов или после проведения сервисных процедур.
Процедуры контроля качестваРекомендуемые требования по контролю качества теста Alinlty i НЕ4 заключаются в тестировании по одному контролю всех уровней каждые 24 часа, то есть каждые сутки эксплуатвции. Дополнительные контроли следует тестировать в соответствии с местными, государственными и/или федеральными законами или аккредитационными требованиями и полипвсой кштроля качества вашей лаборатории.Для получения статистически обоснованного диапазона контроля каждая лаборатт̂ жя должна устанавливать собственные целевые значения концентраций и диапазон концентраций для №m>ix серий к<жтрол«̂  на каждом клинически значимом уровне концентрации. В ходе исследования

проводится не менее 20 повторов на протяжении нескольких (3 • 5) дней с дальнейшим определением овкиедемого средоего (целевого) значения и вариабельности средних значений (диапазона) в лаборатории на основе полученных результатов. Чтобы получить репрезентативные данные для щт>ивйшвй работы системы, в данное исследование необходи1Ю ектжить возможные причины вариабельности:• Несколько сохраненных калибровок• Разные серии реагентов• Разные серии калибраторов• Разные аналитические модули (если применимо)• Результаты, получаемые в разное время суток ИнфО|мацию или общие рекомендации по контролю качества см. в опубликованных руководствах, напр., в док)ялекте С24-АЭ Института клинических и габораторных станпартое (CLSI) или е других опублимнаанных рукмодствах.“• Если процеди вашей лаборатории требуют более частого монитединто контроля качества, следуйте принятой практике.• Если результаты контроля качества не соответствуют принятым критериям, установленным вашей лабораторией, значения результатов тестирования образцов от пациентов могут быть сомнительными. Следуйте принятым вашей лабораторией процвдудам к<жтроля качества. Может потребоваться повторная калибровка. Информациюоб устранении неисправностей см. в Р^оводстве по экспл^тации Alintty cLseries, Раздел 10.• После загрузки в систему новой серии реагента или калибратора проверьте результаты контроля качестаа и критерии приемлемости.Рекоменд81ри по процеди контроля качестм Рекомендации по процедурам контроля качества лабедатории см. в "Basic ОС Practices*, James О Westgard, Ph.a^ Подтвер>кдание заявленньш характеристк теста Протоколы для подтверкдения заявленных в инструкции по применению характеристик теста см. в Руководстве по эксплуатации Alinlty cl-series. Раздел Т1одтвержАвнив заявленных характеристик теста*.
I РЕЗУЛЬТАТЫ
РасчетТест Alinlty I НЕ4 использует четырвхпараметрический логистический метод аппроксимации кривой (4PUC, Y-взвешенная кривая) дая получения калибровочной кривой и результатов.Алгоритм расчета риоа апокачестаенных опухопед яичника (ROMA)Значение ROMA используется в качестве вслоиогательного показателя при оценке риска наличия апителиального рака яичника у пациенток с опушлевидным образованием придатков матки, которым предстоит хирургическая операция.Анализатор AHnity I способен рассчитать значение ROMA, если автоматический расчет ROMA загружен в анализатор и заказана панель ROMA.Расчет прогностического индексаПрогностический индекс (̂ edlctfve Index - PI) рассчитывается отдельно для пациенток в пременопаузе и постменопаузе по приведенным ниже уравнениям (1) и (2). Чтобы рассчитать И, определите менопаузный статус пациентки и получите результаты в тестах Alinity IНЕ4 и Alinlty IСА 125 П. Подставьте полученные значения в соответствующие уравнения, приведенные ниже. 
f1) Премено1щ  заР1 -  -12.0 + 2.Э8ТЛ[НЕ41 + 0.0в2в*1Л(СА1261 
(2) fTocneenonaysaPI -  -8.09 + 1.04*LN[HE4} ♦  0.732*L>IICA1251где LN -  натуральный логарифм. Не используйте LOQ “ Logio-
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Расчвт значения ROMAЧтобы рассчитать значение ROMA (т.а. прогностическую вероятность), подставьте рассчитанное значение Р1 в приведенное ниже уравнение:Значение ВСЛЛА_______ Exp(PQ(%) -  1 + Ехр(Р1)где Ехр(Р|) -  е'̂ПРИМЕЧАНИЕ: Данные уравнения использовались для расчета значений ROMA в теста AROlTTECr НЕ4 с кониентрациями 17.2 • 12 637.8 pmol/L и в теста ARCHTTECT СА 125 I  с концекграциями Э.9 • 14 16Э.0 U/mLПриведанные ниже примеры следует использовать для проверки расчетов Р1 и ROMA перед сообщением результатов пациентов:ЗмачмеяАКШТКТMiMwiirnniiстлус Ш(рямЛ) U12SI(UM.) РвсчетП П ROMA№11ф|МЯ110ГМуМ 37.5 1 4 Л •1г0ч-(2.3в-3.бг4)+(0.0826*4316) •3.10388 4.3З68.е 21J -12.0+(2Л*5.957)+9.0628*3.012) 2.371517 91.5Поетмянопауи вв.7 11.3 •в.09+(1.04*4200) +(0.732*2.«5) •1.94663 12.5383.1 22,7 •8.09+(1.04*5.648) + (0.732*3.122) 0.381799 59.4
флагиРезультаты некоторьвс тестов мскут сопровождаться информацией в поле ЧОлаги*. Описание флагоа, которые могут появляться в этом поле, см. е Руководстве по эксплуатации AIfnIty ci*seriea. Раздел S.
Интервал измеренияИнтервал измерения определяется как диапазон значений в pmol/L, который соответствует границам приемлемых рабочих хцзактеристк для линейности, воспроизводимости и отклонения.Интервал итерения теста AHnlty IНЕ4 состав/пет 20.0 >1500.0 pmol/L.
I ОГРАНИЧЕНИЯ ПРОЦЕДУРЫ• Уровень НЕ4 не моркет интерпретироваться как абсолютное доказательство наличия или отсутствия злокачественного заболевания, а тест AMty НЕ4 не следует применять в качестве теста для скрининга рака.• Результаты Albiity I НЕ4 следует ттерпретировать в совокупности с другими клиническими данными; симптомами, историей болезни и др.• Если результаты теста на НЕ4 не соответствуют клинической картине, рекомендуется проводить дополнительное тестирование.• Результаты теста AHnity IНЕ4 не должны испот>эоеаться взаимозаменяемо с результатами метощтк определения НЕ4 других изготовителей.• Результаты теста AUnlty i СА 125 U не должны использоваться взаимозаменяемо с результатами методик определения СА 125 фугих изготовителей при расчете ROMA.• У пациенток е подтверио1ек»«м диагнозом рака яичника значения, полученные в тесте Alinity IНЕ4, могутбыть такими же, как у здоровых женщин. Некоторые гистологические типы рака яичника (налр, мукоидные или герминогенные опухоли) pejv(o экспрессируют №4, поэтому для мониторинга пациенток с диагностированными мукоидньши и герминогенными опухотти яичника не рекомендуется использовать тест AHnity \  НЕ4.̂  С другой стфокы, у женщин, не страдающих злокачественшии заболеваниями, могут наблюдаться повышенные уровни антигена НЕ4.

• Правильность оценки при гюмощи ПОМА не была подтверждена для следующих rnmn пациенток: ранее проходившие курс лечения злокачественной опухоли, проходящие курс химиотерапии е настоящее время и пациентки молорке 16 лет. Нарушение указанного способа выполнения тестов АбпПу < НЕ4 н/или АМпКу I СА 125 В или ошибка при расчете результатов могут привести к неточной оценке риска и выбору неправильной тактики лечения. В частности, ложно занижетый результат аиализа(ов) может спровоцировать ошибочное предположение, что риск наличия эпителиального рака яичника неэначитальный, что, в свою очередь, может помешать пациентке своевременно получить специализированную медицинскую помощь.• Образцы, полученные от пациентов, которые принимали лекарственные препараты, изготовленные на основе моноклональных мышиных антител, в диагностических или терапевтических целях, могут содерркать человеческие антитела против мышиных антител (НАМА).*- ** Образцы пациентов, содержащие НАМА, могут демонстрировать аномальные значим при исследовании в тестах с пртмнением моноклональных мышиных антител НЕ4 (подобных Alinity i N84).**• Гетерофильные антитела в образцах пациентов могут вступать в ревкцмо с иммуноглобулинами реагента, интерферируя в имиуноаналиэе In VKro. Пациенты, находящиеся в привычном контакте с животными либо с продуктами сыворотки крови животшх, в большей степени подвержены подобной интерференции. Для постановки диагно» может потребоваться дсетолнительная информация.̂• Информцию об ограничениях анализа образцов см. в разделе СБОР ОБРАЗЦА И ПСЦЩЭТОЮСА К АНАЛИЗУ данной инструкции по применению.
■ ОЖИДАЕМЫЕ ЗНАЧЕНИЯ Даннов исследование проводилось на системе АЯ^СГЕСТ I System.В данном разделе представлены данные по репрезентативным рабочим характеристикам. Реэут»таты, полученные в отдельных лаборатогмях, могут отличаться от приведаннь» данных.КахщМ! лаборатории рекомендуется устанавливать собственный референсный щ«апаэон, оежяанкый на специфике региона и характфистнках популяции.Процентное распределение (Ч) значений в тесте ARCHITECT НЕ4. установленшх на материале 1626 образцов, экранных у женщин, суммировано е таблице ниже.

У ч ен и я  йбснпетНЕ4 (вяШ/й

6 3 - 7|.Ь 146.1- бМ.1- Ouet
Кынво 7В.В Ш.В 600.9 1800.0 1500.0

1ф1кавтм1р MW (%)
ЮМНИЧЕСШ иОРОбЫЕnpMiwonayu 210 95.7 2.9 1.4 0.0 00Постманопсуэа 190 81.6 13.7 4.7 0.0 0.0
ДОБРОКАЧЕСТВЕННЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ
ГинмиАогачккмэабсмваинПрммпмиуц 306 912 6.9 13 0.3 0.3Постммюпауи 213 732 193 6.6 0.9 0.0Бцмммноетк 50 96.0 2.0 ВО 0.0 0.0Нагинтопогачккм
мбомиим

49 32.7 «.0 122 8.1 ао

эсн* 44 34.1 36.4 273 2.3 0.0
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1 Зммммя ARCHITGCT НЕ4 (рпюИ.)0.0- 79.1- 140.1- 6oai- ВышеКол-во 71.0 140.0 500.0 1500.0 1800.0Гфоциткее реамедемми (%)РМЯичникаПромнолауэа 67 40.3 25.4 19.4 13.4 1.5ГЪктманопаум 247 24.3 17.0 30.0 17.8 10.9Эндометрия 50 52.0 26.0 16.0 2.0 2.0МопочноК жагмэы 50 38.0 38.0 12.0 6.0 6.0Желудочно- кишечного тракта 50 68.0 18.0 14.0 0.0 0.0Лепохо 50 22.0 44.0 34.0 0.0 0.0Мочевого пузыря 50 24.0 28.0 34.0 10.0 4.0*ЗСН -  застойная сердечная недостаточность У девяносто шести процентов клинически здоровых женщин в период пременопаузы значения в тесте АНСНГТЕСТ НЕ4 составляли не более 70 pmol/L, а у 95% клинически здоровых женщин в период постменопаузы значения в тесте ARCHITECT НЕ4 составляли не более 140 pmol/L Оценка степени риска у пациенток с опухолевидным образованием придатков матки Эффективность теста ARCHITECT НЕ4 в комбинации с тестом ARCHTTECT СА 125 II при оценке риска обнаружения эпителиального рака яичника была установлена в ретроспективном внутреннем исследовании, проведенном среди пациенток с опухолевидными образованиями придатков матки, перенесших хирургическое вмешательство. Был разработан алгоритм для оценки риска эпителиального рака яичника (см. раздел РЕЗУЛЬТАТЫ, Алгоритм расчета риска злокачественных опухолей яичника (ROMA) данной инструкции по применению). Алгоритм учитывает значения НЕ4 и СА 125, а такхФ менопаузный статус пациентки. Алгоритм рассчитывает прогностическую вероятность обнаружения эпителиального рака яичника при операции. Всего в ретроспективном исследовании участвовало 494 женщины.В ходе данного исследования определялась прогностическая вероятность рака яичника, а также возможность стратификации пациенток на группы высокого и низкого рисков обнаружения рака яичника на основании значений ROMA.Стратификация по группам низкого и высокого рисков Для стратификации пациенток на группы риска по обнаружению эпителиального рака яичника применялся алгоритм расчета риска злокачественных опухолей яичника. Чтобы получить уровень специфичности 75% для комбинации тестов ARCHITECT НЕ4 и ARCHITECT СА 125 II, использовались следующие граничные уровни:Пациентки в пременопауэвЗначение ROMA г 7.4% * Высокий риск обнаруженияэпителиального рака яичникаЗначение ROMA < 7.4% -  Низкий риск обнаруженияэпителиального рака яичникаПациентки в постменопаузеЗначение ROMA 2  25.3% • Высокий риск обнаружения эпителиального рака яичника Значение ROMA < 25.3”/в -  Низкий риск обнаружения эпителиального рака яичникаВ следующей таблице суммированы данные по стратификации пациенток в группе высокого риска обнаружения эпителиального рака яичника среди всех 494 пациенток (229 ,в период пременопаузы и 295 в период постменопаузы) с опухолевидными образованиями придатков матки при помощи ROMA при уровне специфичности 75% в соответствии « менопаузным статусом. Чувствительность стратификации пациенток, страдающих эпителиальным раком яичника I • IV стадии, е группе высокого риска составляла 93% при уровне специфичности 75% (т. е. 75% пациенток с доброкачественными

опухолевидными образованиями придатков матки были выделены в группу низкого риска). Значения положительных и отрицательных прогнозов составляли 58% и 97% соответственно.Пецвмтавяаум Пецееитя в ■ естмено паузеЗначеиееROMA<7.4% ЗиачммеROMA27.4% ЗшчемвROMA<26.3% ЗваченивROMA225.3%ЭРЯ* совместно с НВНЗО̂ 7/34 27/34 12Л16 104/116(21%) (79%) (10%) (90%)пми У18 11/16 ЗФ ЗЛ(31%) (69%) (50%) (50%)ЭРЯ, стадии 1 - И 1/7 6/7 7/28 21/28(14%) (86%) (25%) (75%)ЭРЯ стадии 1-тс° 1/8 7/а 7/39 32/39(12%) (88%) (1W) (82%)ЭРЯ стадии 1 - IV 1Л6 1V16 8̂108 KW108(6%) (94%) (7%) (93%)ЭРЯ. стадии IN - IV 0/9 Я /9 1/80 79/80(0%) (100%) (1%) (99%)ЭРЯ неустановленная 1/2 1/2 1/2 1/2аадия (50%) (50%) (50%) (50%)Доброкачестветая 147Л95 48Л95 112Л49 37/149опухоль (75%) (25%) (75%) (25%)* ЭРЯ -  эпителиальный рак яичника НВНЗО “ низкая вероятность наличия злокачественной опухоли ̂ЭРЯ в стадиях I • 1ПВ и стащги 11Ю (сальник -  отрицательные симптомы, лимфоузлы -  положительные).Мониторинг статуса заболевания у пациенток с диагностированным эпителиальным раком яичника Было проведено исследование с использованием теста ARCHITECT НЕ4 в качестве вспомогательного средства мониторинга статуса заболевания у пациенток с эпителиальным раком яичника, в котором оценивались изменения уровней НЕ4 кв материале серийных образцов сыворотки крови от 76 пациенток относительно изменений в статусе заболевания. Исследование включало всего 430 пар наблюдений, а среднее число наблюдений на одну пациентку составило 6.7. Положительное изменение уровня НЕ4 было определено как увеличение значения по крайней мере на 25% по сравнению со значением результата предыдущего анализа. Этот уровень изменения учитывает аналитическую вариабельность теста. Данные представлены в таблице ниже.Изменение стедии эаболвввния ив последовательную паруИзмананм концактрацип NE4 Отсугстнвnpotpeccen Прагрессап Общаеменее 25% 289 59 348больше или равно 25% 42 40 82Обшев 331 99 430Сорок процентов (40%) или 40/99 последовательных пар образцов от пациенток с прогрессией заболевания продемонстрировали увеличение концентрации НЕ4 более или равное 25%. Восемьдесят семь процентов (87%) или 289/331 последовательной лары образцов от пациенток без прогрессии заболевания продемонстрировали концентрацию НЕ4 менее 25%. Суммарная согласованность данного исследования составила семьдесят семь процентов (77%) или 329/430. Врачи-клиницисты могут использовать другой уровень изменения концентрации НЕ4 в процентах, отражающий предпочтение относительно таких параметров, как чувствительность и специфичность. В следующей таблице приведены результаты по чувствительности и специфичности теста ARCHTTECT НЕ4 при различных процентах изменений концентраций а тесте ARCHITECT НЕ4, а также значения положительного прогноза (ЗПП) и значения отрицательного прогноза (ЗОП) для исследованной популяции
Э  Abbott



• 4

(99 поспедсвательных nap от пациенток с профессией заболеваний и 331 последовательная паре от пациенток с отсутствием профессии).Пр«1МГГ(%} •MMMiMii • НЕ4 Чуестаатаяь- мсть* (%) Сямв1ф1Ч-меть*(\) 3 IV F (% ) 30П*(%)
10 57 75 40 85

г о 4в 84 48 85

2S 41 87 49 83

50 3 t 94 № 82

7 5 21 97 86 60

100 IS 98 69 80* Чувствительность • 100 х (количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 а 25%, забранных от пациенток с профессией заболевания/общее количество последовательных пар, зг̂ ранных от пациенток с профессией заболевания) ̂Специфичность • 100 х (количество последовательных пар с увеличением южиентрации НЕ4 < 25%, забранных от пациенток без п|Мфессии заболевания/общее количество последовательных пар, забранных от пациенток без прецессии заболеваний) ̂ЗПП •• 100 X (количество последовательных пар с увеличением концентрации КЕ4 а 26%, забранных от пациенток с прогрессией заболевания/общее количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 а 25%)“ ЗОЛ • 100 X (количество последовательных пар с увеличением концентрации КЕ4 < 25%, забранных от пациенток без профессии заболевания/общее количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 < 25%)
1  СПЕЦИФИЧЕСКИЕ РАБОЧИЕ 

ХАРАКТЕРИСТИКИв данном разделе представлены данные по репрезентативным рабочим характеристикам. Результаты, полученные в отдельных лабораториях, могут отличаться от приведенных данных.На анализаторе Alinrty i и системе ARCHITECT i System используются одни и те же реагенты и соотношения образца/ реагента.Если на указано другое, все исследования проводились на анализаторе Alinity i.
ВоспроизводимостьВоспроизводимость внутри лаборатории Было проведано исследование в соответствии с рекомендациями документа CLSI ЕР05*А2.̂  Исследование проводилось с использованием 1 серии НЕ4 Реагентов (Alintty i НЕ4 Reagent Kit), 1 серии HE4 Калибраторов (Alinity i HE4 Calibrators) и 1 серии HE4 Контрольных материалов (Alintty i НЕ4 Controls) на 1 анализаторе. Три контроля и S панелей сыворотки крови человека были протестированы не менее чем в2 повторах 2 раза в день в течение 20 дней.

Вяугремрмн Myipe лаборалфвя 
(яввтчмммсть) (обми)*Обрема so ^MOtl) CKO %КВ CKO %КВНижий контроль 120 49.5 1.34 2.7 1.48 3.0СрйДНИЙ контроль 120 170.4 5.24 3.1 5.79 3.4Высотй хонфоль 120 691.3 20.53 3.0 22.89 3.3Пзн«ль1 119 1.6 0.09 4.9 0.13 7.2Панель 2 120 36.1 1.01 2.6 1.34 3.7Панель 3 120 169.9 4.26 2.5 5.13 3.0Па«ль4 119 1074.3 31.06 2.9 34.62 3.2Панель 5 120 1336.9 40.96 3,1 52.97 го

НиАние границы изаверенияБыло проведено исследование в соответствии с рекомендациями документа CLSIЕР17-А2.̂  Исследование проводилось с использованием 3 серий НЕ4 Реагентов (Alintty i НЕ4 Reagent Kit) на 2 анализаторах в течение не менее 3 дней. Наиболее высокие значение предела бланка (П6). предела обнаружения (ПО) и предела количестветого определения (ПКО) приведены ниже. 9М1Л.ЛБ* о лПО*’ 0.5
Ю У 2.0* ПБ опремлен как 95-й процектиль по результатам исследования с^раэцов с н^вой концентрацией аналита в л г ВО повторах.ПО определен как самая низкая концттрация, при которой аналит может быть выявлен с 95%-й аероятностыо по результатам исследования образцов с низкими уровнями концентрации аналита в п г ВО повторах. ̂ПКО определен как самая низкая кстцентрация с обшей допустимой ошибкой S  30% по результатам исспадования образцов с низкими уровнями концентрации аналита в п к 60 повторах.
ЛинейностьБыло проведено исследование в соответствии с рекомендациями документа CLS1 ЕРОв-А.̂/1инейность данного теста сохраняется в иит^вале измерения 20.0 -1500.0 pmol/L
/Аналитическая слецифичностьДанное исследование проводилось на системе ARCHTTECTI System.
Kpocc-peaiaHBHOcTb перечисленных ним онкомаркеров была оценена при помощи теотв ARCHITECT НЕ4. Онкомаркары подготавливались с использованием калибратора АЯСНЛЕСТ НЕ4 Calibrator А, чтобы получить указанные ниже концентрации. Значения реактианости, превышающие 15 pmol/l №4 (ПО) не наблюдались.Окоюрпр Кмщоиграим «миряраСА1%, СА15-ЗиСА19-9 аоМООШтРаковый эм̂ онапьиый антиген (СЕА) ао10О0|ф/1.о-ф(то(1рот1М1 (AFP) До400рф1
ИнтерференцияИсследования интерференции проводились а соответствии с рекомендациями док̂ иента ЕР7-А2 Инстатута клинических и лабораторных стандартов {(XSI).̂Потенциально интерферирующие эндогенные вещества и потенциально интедферирующив препараты^Данное исследование проводилось на системе АДСНГТЕСГ1 System.Проведились исследования выхода для сравнения сывороток крови, содержащих следующие терапеатические средства и эндогенные вещества в указанных концентрациях интерферента, с контрольными сыворотками крови. Данные представлеш в таблицах ниже.

* Включает вариабельность внутри серии, между сериями и между днями.
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I Т|р1гштачво(мeptacTS» Кеммитрецая■ ггааф̂ мтя Двмшииммда(%l CpsaiaA % sunfisKap6o(wiTiw SOOHî mL 99-105 102Lbicivwm 165м|Ут1 97-98 98Клотримазоп 0.3pB/mL 99-103 101иккпофосфммд SOOpg/ml 101 -106 104Д|КШИТ>30Н lOpghiL 97-105 101йоксорубицин 1.16и^ 100-105 103Л«ЙК0В0(ЖН 2.66 wfmL 102-105 104Мепфалан 2.8|j|;̂ mL 98-104 101Метотроссг 45 96-100 96Паотпев) ISntymL 101-102 102»ммп»|| иметм мп1рф1итXaMtanpwM Д|шма1ыти(%1 с т т л %

шита»Биигрубмн 20mg/6l 91-102 96Гемоглобин SOOirrg/dL 104-113 106 Э.Ннжая коииеггтрацйя прстенка 3(У(Н. 95-110 104Высокая t«)Ht|№pusn протеина 12 дШ. 96-102 100 4.Трымшриды ЗОООтдГгП. 96-102 96%вщада. Концентрщия НЕ4 №xwVL) с потмцмльиыи1НТ«рф*р1ИПМ х100Концплрацм НЕ4 (pmoil) в кжтрт  ̂Не испытано в России.Другие потенциально иитарфаонрующие условияДаннов исследование проводилось на системе АЛСНГТЕСТ ISystem.Шесть образцов, полсвкительных на КАМА, и шесть образцов, пшюжите/1ьных на ревматоидный фа1Стор (RF), были оценены е указанных диапазонах концентраций интерферентов. Данные представлены в теплице ниже.Клнмчеспеуслеаая AiMSMHKoiateRTpuuiiiввгерфярап Аопиияиада(%) CpeiMlI % luUASKAMA' 54 - 327 ngW. 93-114 102RF 21 - 445 Ш/mL 98-111 103
% выхооа - ' -Х100Нвбпидимвя иониещмцня НЕ4 (ртоУЦ Ожидаемая коицентрацнн НЕ4 (pmo(/L)t Не испытано в России.Сравнение методовБыло проведено исследование в соответствии с рекомендациями документа CLSIЕРОЭ-АЗ с использованием метода регрессии Passlng-Bablok.̂Еда-ивцы Кол- Кг»афф.в)р- nepset- м раяя1ми чмгао Не-UNM ДааааэовяонцаитрацааAHnlty 1HE4 Сыворотка pmol/L 134 1.00 -2.61 0.97 29.5-1466.0в сравн. с кровиARCHITECTНЕ4Также было проведено исследование на выявление значения ROMA в соответствии е рекомендациями документа CLSI ЕРОЭ̂ АЗ с использованием метода регрессии Passing-Bablok.̂  ̂Для расчета значения ROMA используется прогностический индекс. Дямивн

£|И> Кал- Каафф. юр- Ларвее- Нв- нмцвегра- 
вваы в« рвляцав чаваа мм цааMinttyi ROMA в ci»ai4. с АВеНГПеТ ROMA

Оремвнотуза 191 1.00 0.04 0.93 1.0 - 99.2

5.&
7.

Постменопауза % 234 1.00 0.23 0.98 2.0 - 97.6

Эффект высокий дозыДанное исследование проводилось на системе ARCHTTECT I System.Эффект высокой дозы представляет собой явление, при котором образцы с высокой концентрацией могут демонстрировать результаты в пределах iuiHaMnnecKoro диапазона теста.Гфи исследовании образцов с уровнем антигена НЕ4 приблизительно до 94 000 pmol/L в таете ARCHITECT НЕ4 эффекта высокой дозы не наблюдалось.
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A p p ro v e d  G u id e lin e -T h ird  E d itio n . CLSI Document ЕР09-АЭ. Vî yne, PA CLSI; 2013.формат чисел:• В качестве разделителя тысяч используется пробел (пример: 
10  000 образцов).• В качестве разделителя десятичных знаков испог№Зувтся точка (пример; 3.12%).

■ Используемые символы

□а См. ИНСГф̂ ЦИЮ по применениюИзготовительДостаточно дпя
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Температурный диапазон
Использовать до/Срок годности

{еомюаят1 | Юзнъюгат1 IWfIMIONS 1 Переворачивать (кол-во) раз[йё] Медицинское изделие дпя {̂ агностики to V H fo@ Номер серииiwcwewuwicuBl Микрочастицы
1тевиввряеи4вветтег| Гфоизведено дпя АЫюП
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A lb b o tl Laboratories в различных юрисАикциях. Все даугие тс̂ говые марки являются собственностью соответствующих владельцев.Abbott GmbH & Со. KQ Max-Planok-RIng 2 №205 Wlesbadm Оелпалу f48-6122-5«) С€
ию ои»веиаа»еп»тFujlrebio Diagnostics, Inc.201 Great Valley Paricway Malvern, Pennsylvania 19№5. USA
Сервисная поддерАка; Обращайтесь к своему местному 
представителю или смотрите контактную информацию для 
вашей страны на сайта www.abbottdiagnostlce.comРедакция: март 2018 г.®201в, 2016 Abbott Laboratories
Авторизованный представитель изготовителя на т^рипхрии 
России я других стран СНГ:СЮО “Эбботт Пэбсч»ториз“. 125171, Россия, г. Москва. Ленинградское шоссе, 16А, строение 1,Тел: +7 (495) 258 42 80; факс: +7 (495) 258 42 81
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ПРИЛОЖЕНИЕ
к инструкции по применению ”НЕ4 Реагенты (Altnity IНЕ4 
Reagent Кй)”для России.

УСЛОВИЯ ТРАНСПОРТИРОВКИ и 
ХРАНЕНИЯ
Изделие рекомендуется транспортировать при 
температуре 2-в*С в термоконтейнерах одноразового 
пользования, содерхаи^х хладоэлеиенты, или в 
термоконтейнерах многократного применения с 
автоматически поддерживаемой температурой или в 
авторефрижераторах с использованием
термоиндихаторов. Тражэтортировка осуществляется 
всеми видами транспорта в крытых транспортных 
средствах в соответствии с правилами перевозки грузов, 
действующими на каждом виде 1ранспорта. Изделие 
остается стабильным до окончания срока годности, 
указанного на упаковю. При транспортировании с 
нарушением температурного режима изделие не 
подлежит применению.
Хранение изделий должно осуществляться при 
температуре от 2*С до 8*С в холодильных камерах или в 
холодильниках, обеспечивающих регламентированный 
температурный режим.

СРОК годности
12 месяцев при хранении а рекомендованных условиях
(2-в*С).

ГАРАНТИЙНЫЕ ОБЯЗАТЕЛЬСТВА
производитель гарантирует, что при правильном 
хранении и обращении изделие остается стабильным до 
истечения срока годности. Максимальный срок годности 
медицинского изделия не более 12 месяцев с даты 
производства. Изделие, хранившееся с нарушением 
регламентированного производителем режима, 
применению не подлежит.

ТЕХНИЧЕСКОЕ ОБСЛУЖИВАНИЕ
Не требуется.

ТЕКУЩИЙ РЕМОНТ
Не требуется.

УТИЛИЗАЦИИ И 
МЕДИЦИНСКОГО

ДАННЫЕ ДЛЯ 
УНИЧТОЖЕНИЯ 
ИЗДЕЛИЯ
Медицинское изделие утилизируют и уничтожают в 
соответствии с правилами обращения с медицинскими 
отходами, регламентирующимися СанПин 2.1.7.2790*10 
от 12.12.2010 «Санитарно-эпидемиологические 
требования к обращению с медицинскими отходами». 
Необходимо следовать национальным стандартам при 
передаче и утилизации изделия, его компонентов и 
упаковки.
Класс отходов -  Б.

ПЕРЕЧЕНЬ СТАНДАРТОВ, КОТОРЫМ 
СООТВЕТСТВУЕТ МЕДИЦИНСКОЕ 
ИЗДЕЛИЕ
Национальные стандарты и нормативная документация, 
применяемые к МИ;
ГОСТ Р 51352-2013, ГОСТ Р 51086-2013, ГОСТ Р ИСО 
23840-2015, ГОСТ Р ИСО 18113-1-2015, ГОСТ Р ИСО 
18113-2-2015. ГОСТ Р ИСО 15223-1-2014, ГОСТ Р ЕН 
13612-2010. ГОСТ Р 53022.2-2008. ГОСТ Р 53022.3-2008, 
Постановление Правительства РФ от 27 декабря 2012г. 
№1416 «Об утверждении правил государственной 
регистрации медицинских изделий» (в редакции 
Постановления Правительства РФ от 17.07.2014г. № 670), 
Приказ Минздрава России от 06.0в.2012г. № 4н (с 
изменениями согласно Приказу М3 РФ от 25 сентября 
2014г. N 557н), Приказ Минздрава России от 09.01.2014г. 
№ 2н. Приказ Министерства Здравоохранения РФ № 11н 
от 19 января 2017 г.

п о т е н ц и а л ь н ы й  п о т р е б и т е л ь
Медицинское изделие НЕ4 Реагенты (Altnity t НЕ4 
Reagent Kit) предназначено для использования в 
различных клинико-лабораторных условиях, включая, 
без ограничения, больницы и лаборатории, персонал 
которых прошел обучение по использованию 
анализатора Alinrty i.

ИНФОРМАЦИЯ О НАЛИЧИИ В 
МЕДИЦИНСКОМ ИЗДЕЛИИ
ЛЕКАРСТВЕННОГО СРЕДСТВА
Не содержит.

СТЕРИЛЬНОСТЬ
Поставляется в нестерильном виде. Стерилизация 
перед применением не требуется.

ИНФОРМАЦИЯ О ВОЗМОЖНОСТИ 
ПОВТОРНОГО ПРИМЕНЕНИЯ
Не подлежит повторному применению.

МАТЕРИАЛЫ ЖИВОТНОГО
ПРОИСХОЖДЕНИЯ
Материалы хонаотн  ̂ происхождения проверены и 
риски применения МИ указаны в Паспорте 
безопасности. Паспорта безопасности можно найти на 
сайте www.abbottdiagnostics.com или обратитесь к 
местному представителю.

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ
Тест с использованием НЕ4 Реагенты (AlinRy i НЕ4 
Reagent Kit) является хемилюминесцентным 
иммуноанализом на микрочастецах (CMIA) для 
юэличесгвенного определения антигена НЕ4 в 
шв^>оп(е фоеи человека на анализаторе Alinity i.
Тест с использованием НЕ4 Регенты (Alinity I НЕ4 
Reagent КК) применяется • качестве вспомогательного 
средства мониторинга рецидива или прогрессирования 
заболевания у пациенток с эпителиальным раком 
яичника. Серийное тестирование на определение 
значений концентраций НЕ4 у пациентов должно 
использоваться в сочетании с другими клиническими 
методами мониторинга рака яичника. Тест также 
предназначен для использования в сочетании с тестом 
Alinity i СА 125II а качестве вспомогательного средства 
оценки риска развития эпителиального рака яичника у 
хюнщин с объемными образованиями придатков натки 
в пременолауэв и постменопаузе, которым предстоит 
хирургическое вмешательство. Результаты должны 
интерпретироваться в сочетании с друтми методами в 
соответствии со стандартными инструкциями по 
клиническому ведению пациента.

ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ
ПРИМЕНЕНИЮ
Не применимо.
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Перевод с немецкого и английского языков на русский язык
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Текст в документе «Инструкция по применению» на английском и русском языках 
полностью совпадает.

Перевод с немецкого и английского языков на русский язык выполнен переводчиком 
Шатневым Ильей Алексеевичем
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I, Zaman A Khan, Associate Director Regulatory Affairs EMEA&P at Abbott GmbH & Co. KG, hereby certify 
that the attached document that keep the number o f pages indicated below is the Instruction for use for the 
medical device. This document is in a full compliance with actual manuals o f manufacturer.

Я, Заман A Хан (Zaman A Khan), Заместитель Директора регуляторного отдела Европы, Ближнего 
Востока, Африки и Пакистана Эбботт ГмбХ и Ко. КГ, (Associate Director Regulatory Affairs EMEA&P 
at Abbott GmbH & Co. KG), настоящим удостоверяю, что прилагаемый документ в нижеприведенном 
объеме страниц, является инструкцией по применению на медицинское изделие. Этот документ 
полностью соответствуют фактической документации производителя.

Документ (document) Наименование медицинского изделия 
(Name o f the medical device)

Кол-во страниц 
(num ber o f pages)

Инструкция no 
применению на 
медицинское изделие 
(Instruction for Use for 
medical devise)

Набор реагентов для количественного 
определения опухолевого маркера НЕ4 
иммунохемилюминесцентным методом в 
сыворотке крови человека на 
иммунохимических анализаторах Alinity i 
«НЕ4 Реагенты (Alinitv i НЕ4 Reagent Kit)»

11

По тексту инструкции встречаются варианты наименования медицинского изделия, приведенные в 
таблице ниже, которые считаются справедливыми и равнозначными (Instruction for Use includes the 
followings variants o f medical device’s names that are considered authentic and equivalent):

Наименование на 
английском языке 
(Medical device 
name in English)

Наименование медицинского изделия на русском языке 
(Medical device name in Russian)

Сокращенное 
наименование 
медицинского 
изделия (Medical 
device short name)

Alinity i HE4 
Reagent Kit

Набор реагентов для количественного определения 
опухолевого маркера НЕ4 иммунохемилюминесцентным 
методом в сыворотке крови человека на 
иммунохимических анализаторах Alinity i «НЕ4 Реагенты 
(Alinity i НЕ4 Reagent Kit)»

HE4 Реагенты 
(Alinity i HE4 
Reagent Kit)

Alinity i HE4 
Calibrators

Калибраторы для обеспечения правильности 
количественного определения опухолевого маркера НЕ4 
иммунохемилюминесцентным методом в сыворотке крови 
человека на анализаторах иммунохимических Alinity i 
"НЕ4 Калибраторы (Alinity i НЕ4 Calibrators)''

HE4 Калибраторы 
(Alinity i HE4 
Calibrators)

Alinity i HE4 
Controls

Контрольные материалы для подтверждения 
воспроизводимости и правильности количественного 
определения опухолевого маркера НЕ4 
иммунохемилюминесцентным методом в сыворотке крови 
человека на иммунохимических анализаторах Alinity i 
..«НЕ4 Контрольные материалы (Alinity i НЕ4 Controls)»

HE4 Контрольные 
материалы 
(Alinity i HE4 
Controls)

Signed: Date: О
Zaman A Khan,
Associate Director Regulatory Affairs EMEA&P 
Abbott GmbH & Co. KG

ADbott GmbH & Co. KG M ax-P i^  o .-K -H in g 2 6®»̂ ' .tb a d e n



Alinity i
HE4 Реагенты (Alinity i HE4 Reagent Kit)

Cm. выделенные изменения. Редакция: март 2016 г.

ru
НЕ4

08Р50
G76377R02
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Необходимо точно следовать инструкциям. При отклонении от инструкций надежность результатов теста не гарантируется.ПРЕДУПРЕЖДЕНИЕ: Значения концентрации НЕ4 в образце, полученные с помощью других методик, не могут быть использованы взаимозаменяемо из-за различий в методиках и специфичности реагентов. При сообщении результатов врачу лаборатория должна указывать специфику применяемой методики определения НЕ4. В случав если в ходе мониторинга состояния пациента были использованы различные методики измерения уровня НЕ4, необходимо провести дополнительное последовательное тестирование. Перед заменой методики лаборатория ОБЯЗАНА установить базовые значения результатов образцов пациентов при динамическом мониторинге. Тест Alinity I НЕ4 не долАен использоваться в качестве теста для скрининга рака.
I НАИМЕНОВАНИЕ (Сокращенное)НЕ4 Реагенты (Alinity I НЕ4 Reagent Kit)
I НАЗНАЧЕНИЕТест с использованием НЕ4 Реагенты (Alinity I НЕ4 Reagent Kit) является хемилюминесцентным иммуноаналиэом на микрочастицах (CMIA) для количественного определения антигена НЕ4 в сыворотке крови человека на анализаторе Alinity I.Тест с использованием НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 Reagent Kit) применяется в качестве вспомогательного средства мониторинга рецидива или прогрессирования заболевания у пациенток с эпителиальным раком яичника. Серийное тестирование на определение значений концентраций НЕ4 у пациентов должно использоваться в сочетании с другими клиническими методами мониторинга рака яичника. Тест также предназначен для использования в сочетании с тестом Alinity i СА 125 II в качестве вспомогательного средства оценки риска развития эпителиального рака яичника у женщин с объемными образованиями придатков матки в пременопаузе и постменопаузе, которым предстоит хирургическое вмешательство. Результаты должны интерпретироваться в сочетании с другими методами в соответствии со стандартными инструкциями по клиническому ведению пациента.
I КРАТКОЕ ОПИСАНИЕ ТЕСТАЧеловеческий эпидидимальный секреторный белок 4 (НЕ4) принадлежит к семейству сывороточных кислых белков с четырьмя дисульфидными связями в ядре (WFDC), которые, как предполагается, являются ингибиторами трипсина. Также к данному семейству белков относятся SLPI, Elafin и PS20 (WFOC1).' Ген НЕ4 кодирует белок с молекулярной массой 13 кД, хотя в его зрелой гликозилированной форме белок имеет массу приблизительно 20 • 25 кО,̂  и состоит из единственного пептида, содержащего 2 WFDC домена.̂  НЕ4 был впервые выявлен в эпителии дистальных участков эпидидимиса и первоначально рассматривался как предполагаемый ингибитор протеазы, вовлеченный в созревание спермы.̂   ̂Позже сообщалось, что НЕ4 экспрессируется в некоторых нормальных тканях, включая эпителий верхних дыхательных путей и репродуктивных органов, а также в ткани пораженного раком яичника.*-

В дополнение к экспрессии на клеточном уровне наблюдались высокие уровни секреции НЕ4 в сыворотке крови пациенток с раком яичника. В исследовании методом случай-контроль при сравнении пациенток с раком яичника с пациентками, страдающими доброкачественными заболеваниями, и здоровыми женщинами Helistrdm и др. обнаружили, что чувствительность НЕ4 для выявления рака яичника составляет 67% при уровне специфичности 96%.'̂  При дальнейшем исследовании многочисленных известных биомаркеров рака яичника НЕ4 продемонстрировал наибольшую чувствительность из всех индивидуальных маркеров. В данном исследовании комбинация НЕ4 и СА 125 представляла более точный прогностический показатель наличия злокачественного образования, чем каждый из двух маркеров в отдельности, при этом чувствительность составила 76%, специфичность 95%̂ 'Рак яичника находится на четвертом месте в мире среди самых распространенных причин смерти от раковых заболеваний у женщин. В Европе уровень смертности находится в диапазоне 3,6 - 9,3 случаев на 100 000 женщин.'* Симптомы рака яичника связаны с наличием опухолевидных образований придатков матки и зачастую неопределенны и неспецифичны. Основная цель диагностической оценки опухолевидного образования придатков риатки состоит в том, чтобы определить, доброкачественное оно или злокачественное. По приблизительной оценке 5 • 10 процентов х«нщин в США в течение жизни подвергаются хирургической операции ввиду подозрения на опухоль яичника, и только у 13 • 21 процента этих женщин подтверждается наличие злокачественной опухоли яичника.'* В Практическом бюллетене Американского колледжа акушеров-гинекологов, изданном в 2007 г., указано следующее: "У женщин с раком яичника, которые лечатся у врачей, прошедших курсы усовершенствования и практическую пощ-отовку в области лечения рака яичника, таких как гинекологические онкологи, процент общей выживаемости выше по сравнению с теми, кто лечится без участия подобных врачей".'* Поскольку большинство опухолевидных образований придатков матки являются доброкачественными, важно определить до операции, высок ли риск злокачественного развития опухоли яичника у пациентки, чтобы выбрать правильную тактику лечения.'* Со времени первоначального сообщения в 1988 г. стандартными методами диагностики при подозрении на злокачественный характер опухолевидного образования придатков матки были клинические наблюдения, определение уровня СА 125 в сыворотке крови и ультразвук'* наряду с другими методами визуального контроля. Исследования показали, что комбинация клинического обследования, определения СА 125 и визуального контроля дает наивысший прогностический показатель положительного результата.'*''*Для дальнейшего усовершенствования оценки состояния пациенток с опухолевидными образованиями придатков матки был разработан алгоритм расчета риска злокачественных опухолей яичника (Risk of ovarian malignancy algorrthm - ROMA) при помощи теста ARCHITECr HE4 в сочетании с тестом АПСНПЕСТ СА 125 II для оценки риска наличия у пациентки эпителиального рака яичника.'* Результаты должны интерпретироваться в сочетании с другими методами в соответствии со стандартными инструкциями по клиническому ведению пациента.
Abbott



Возрастание значений НЕ4 в процентах используется как вспомогательный показатель при мониторинге рецидива или прогрессирования заболевания у пациенток с инвазивным эпителиальным раком яичника. В настоящее время не существует какого-либо клинически одобренного порогового значения для использования при мониторинге прогрессирования эпителиального рака яичника при помощи данного теста.̂  Серийное тестирование на определение значений НЕ4 у пациентов должно использоваться в сочетании с другими клиническими методами мониторинга рака яичника.̂ ' ^
■  БИОЛОГИЧЕСКИЕ ПРИНЦИПЫ ПРОЦЕДУРЫДанный тест является двухступенчатым иммуноанализом для количественного определения антигена НЕ4 в сыворотке крови человека на основе технологии хемилюминесцентного иммуноанализа на микрочастицах (СМ1А).Смешиваются и инкубируются образец и парамагнитные микрочастицы, сенсибилизированные антителами 2Н5 к НЕ4. Антиген НЕ4, присутствующий в образце, связывается с микрочастицами, сенсибилизированными антителами к НЕ4. После промывки добавляется 3D8 акридин-меченый конъюгат антител к НЕ4 для образования реакционной смеси, смесь инкубируется. После цикла промывки к реакционной смеси добавляются растворы пре-триггера и триггера.Получаемая в результате хемилюминесцентная реакция измеряется в относительных световых единицах (АШ). Между количеством антигена НЕ4 в образце и RLU, детектированными оптикой системы, существует прямая зависимость.Подробную информацию о системе и технологии анализа см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series. Раздел 3.
I РЕАГЕНТЫ 

СодерЯсимое набора08Р50 НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 Reagent Kit)Объем (mL), указанный в таблице ниже, обозначает объем на картридж.

инфекционные агенты, следует соблюдать правила биологической безопасности, уровень 2, или другие соответствующие правила биологической безопасности.̂ -*®

08Р5022Количество тестов в картридже 100Количество картриджей в наборе 2Количество тестов в наборе 200|MicROMimcue 6.6 mLi COMJUOATS i 6.1 mL|м1свояАилс1 ве| Микрочастицы, сенсибилизированные антителами к НЕ4 (мышиными, моноклональными) в PBS- буфере с протеиновыми (бычьими) стабилизаторами и детергентом. Минимальная концентрация: 0.1% твердоговещества. Консервант: ProClin 300.|coNJUttaTi| Акридин-меченый конъюгат антител к НЕ4 (мышиных, моноклональных) в Р88-6уфере с протеиновыми (бычьими) стабилизаторами и детергентом. Минимальная концентрация: 50 ng/mL. Консервант: ProClin 300.
Предупрезкдения и меры предосторо>кности 
• ®• Для диагностики In  V itro  Меры предосторожностиВНИМАНИЕ: Данный продукт предполагает работу с образцами, полученными от человека. Рекомендуется считать все материалы, полученные от человека, потенциально инфекционными и обращаться с ними в соответствии со Стандартом по обращению с гемоконтактными патогенами, разработанным Управлением США по охране труда и промышленной гигиене (OSHA). При работе с материалами, содержащими или предположительно содержащими

Следующие поедупоеждения и меры предосторожности относятся к: 1 m c n o P trm c L S *  \ ^  \ с о п м с л п  \

Ф
ПРЕДУПРЕЖДЕНИЕ Содержит метилизотиазолоны.Н317 Может вызыватъ аллергическую кожную реакцию.
ПредотвращениеР261 Избегать вдыхания тумана/паров/ аэрозолей.Р272 Не выносить загрязненную одежду с рабочего места.Р280 Пользоваться защитными перчатками/ защитной одеждой/средствами защиты глаз.
РеагированиеР302Ч-РЭ52 ПРИ ПОПАДАНИИ НА КОЖУ: Промыть большим количеством воды.РЗЗЗ+РЭ13 При раздражении кожи или появлении сыпи: Обратиться к врачу.Р362+Р364 Снять загрязненную одежду и выстирать ее перед использованием.
УтилизацияР501 Утилизируйте содержимое/контейнер в соответствии с санитарными нормами РФ (СанПиН 2.1.72790-10 от 09.12.2010).Паспорта безопасности доступны на сайте www.abbottdiagnostics.com или у местного представителя. Подробную информацию о необходимых мерах предосторожности при работе с анализатором см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 8. Обращение с реагентами• Реагенты подлежат транспортировке в холодильнике или на охлаждающих пакетах.• После получения набора располслките невскрытую коробку зеленой полосой сверху и аккуратно переверните к себеи от себя (на 180 градусов) 5 раз, затем расположите коробку зеленой полосой снизу и снова переверните к себе и от себя (на 180 градусов) 5 раз. В результате жидкость будет равномерно распределена по внутренней поверхности флаконов, находящихся внутри картриджа. При транспортировке реагентов микрочастицы могут осесть на мембрану крышки реагента.-  Поставьте отметку на упаковке реагента, означающую, что она была перевернута в соответствии с инструкциями.• После перемешивания и перед использованием оставьте картридж реагента на 1 час в вертикальном положении до исчезновения пузырьков, которые могли образоваться при перемешивании.• Если картридж реагента опрокинулся, приведите его в вертикальное положение и оставьте на 1 час до исчезновения пузырьков, которые могли образоваться.• Реагенты подвержены формированию пены и пузырьков. Пузырьки в реагенте могут помешать определению уровня реагента в картридже и привести к недостаточной аспирации реагента, которая может значительно влиять на правильность результатов.Подробную информацию об обращении с реагентами при работе с анализатором см, в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 7.
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Хранение реагентов
Температура Макс, вре* * 
хранения мя хранения

Допопнитепьные ин­
струкции по хранениюНевскрытый 2 - в'С картридж До Храните вокончания вертикальномсрока положении,годности Если картриджхранился не вертикально, аккуратно переверните картридж 10 раз и перед использованием оставьте на 1 час в вертикальном положении.

Подробную информацию об установке файла теста, просмотре и редактировании параметров исследования см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 2.Информацию о выводе на печать параметров исследования см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 5. Подробное описание процедур работы с системой см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series.
I СБОР ОБРАЗЦА И ПОДГОТОВКА К АНАЛИЗУ

Типы образцовв данном тесте необходимо использовать только верифицированные типы образцов.Другие типы образцов и пробирок для сбора образцов не были верифицированы на пригодность к использованию в данном теоте.На борту Температура 30 дней Ъшы образцов Пробирки для сбора образцовв системе Сыворптка крови Сыворотка кровиВскрытый 2 - 8'С До Храните в Сепаратор сыворотки кровиокончания вертикальном срока положении,годности Если картриджхранился не вертикально, утилизируйте картридж. Не используйте повторно крышки реагента изготовителя или заменяемые крышки ввиду риска контаминации и возможности нарушения рабочих характеристик реагента.Реагенты можно хранить как на борту системы, так и вне ее. После извлечения реагентов из системы храните их в вертикальном положении с надетыми новыми заменяемыми крышками при температуре 2 - 6‘С. Реагенты, хранящиеся вне системы, рекомендуется хранить в фабричных лотках и упаковках для обеспечения вертикального положения. Подробную информацию о выгрузке реагентов из системы см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series. Раздел 5.
Показатели порчи реагентовОшибка калибровки или выход значения контроля за пределы диапазона допустимых значений может свидетельствовать о порче реагентов. Результаты соответствующих тестов следует считать неверными, образцы должны быть протестировгщы повторно. Может потребоваться повторная калибровка теста. Информацию об устранении неисправностей см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 10.
I ПРОЦЕДУРА РАБОТЫ НА АНАЛИЗАТОРЕНеобходимо установить файл теста Alinity i НЕ4 перед проведением теста на анализаторе Alinity i.Чтобы воспользоваться автоматическим расчетом ROMA, установите программное обеспечение и файлы теста в следующем порядке:• PREM ROMA (номер теста 3023)• POSTM ROMA (номер теста 3024)После установки указанных выше файлов теста следующие файлы теста устанавливаются автоматически, и может быть использована панель пациентов ROMA:• Файл теста Alinity i СА 125 II (номер теста 593)• файл теста Alinity t НЕ4 (номер теста 594)Подробную информацию о заказе расчетных тестов см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 5.

• Рабочие характеристики не были установлены для случаев использования образцов трупной крови и других биологических жидкостей, за исключением сыворотки крови человека.• Для анализатора не предусмотрена опция верификации типов используемых образцов. В обязанности оператора системы входит проверка правильности указания типов образцов, используемых в тесте.
Состояние образцов• Не используйте:-  образцы, инактивированные нагреванием-  пулированные образцы-  сильно гемолизированные образцы-  образцы с явной микробной контаминацией• Чтобы получить правильные результаты, образцы сыворотки крови следует отделить от фибрина, эритроцитов и других твердых частиц. Образцы сыворотки крови пациентов, получающих антикоагуляционную или тромболитическую терапию, могут содержать фибрин в результате незаконченного образования сгустков.• Рекомендуется использование одноразовых пипеток и наконечников для пипеток для предотвращения перекрестной контаминации.
Подготовка к  анализу• Следуйте инструкциям изготовителя пробирок для сбора образцов. При подготовке образцов к тестированию гравитационного разделения недостаточно.• В образцах не должно быть пузырьков. У̂ а̂лите пузырьки аппликатором до начала тестирования. Используйте новый аппликатор для каждого образца, чтобы избежать перекрестной контаминации.Для получения согласованных результатов рекомендуется проводить повторное центрифугирование образцов перед тестированием, если• они содержат фибрин, эритроциты или другие твердые частицы.ПРИМЕЧАНИЕ: Если образцы содержат фибрин, эритроциты или другие твердые частицы, перемешайте их на вортексе на низкой скорости или перевернув 10 раз перед повторным центрифугированием.Подготовьте замороженные образцы следующим образом:• Перед перемешиванием замороженные образцы необходимо полностью разморозить.• Тщательно перемешайте размороженные образцы на вортексе на низкой скорости или аккуратно перевернув пробирки 10 раз.
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• Визуально проверьте образцы. Если наблюдается 
расслоение или стратификация, повторяйте перемешивание 
до тех пор, пока образцы не станут визуально однородными.

• Недостаточное перемешивание образцов может привести к 
получению неточных результатов.

• Рекомендуется проводить повторное центрифугирование 
образцов.

Повторное центрифугирование образцов
• Поместите образцы в центрифужные пробирки и 

центрифугируйте не менее 100 000 д-минут.
• Примеры приемлемых значений времени и силы 

представлены в таблице ниже.
Время центрифугирования рассчитывается на основе 
значений RCF по формуле:

Минимальное время 100 000 д-минут
центрифугирования (минуты) > RCF

Время повторного •
цектрифугирования •

(минуты) RCF (X 9) д-минуты
10 10 000 100 000
20 5000 100 000 •
40 2500 100 000

RCF -  1.12 X гтах (грт/1000)2
RCF - Относительная центробежная сила,

возникающая при центрифугировании.
грт • Скорость вращения (оборотов в минуту)

ротора, в котором расположены образцы 
(грт обычно обозначается на цифровом 
индикаторе центрифуги).

Время Отсчет времени происходит с момента
центрифугирования • достижения ротором требуемой RCF или 

грт до начала снижения скорости.
Ггпы - Радиус ротора в миллиметрах.

ПРИМЕЧАНИЕ: Если используются 
специальные держатели пробирок 
(например, держатели, не указанные 
производителем центрифуги), то 
следует измерить значение радиуса в 
миллиметрах (г^ах) вручную и рассчитать 
RCF.

д-минуты • Единица измерения, представляющая
собой произведение RCF (х д) и времени 
центрифугирования (в минутах).

• Для тестирования поместите очищенный образец в
чашечку для образцов или вторичную пробирку. Если после 
центрифугирования в образце присутствует липидный 
слой, перенесите в чашечку для образцов или вторичную 
пробирку только очищенный образец без липемического 
материала.

Хранение образцов

Тип образца Температура

Макс.
время Специальные инструк- 
хранения ции

Сыворотка Комнатная 24 часа Образцы могут 
крови температура храниться со

(исследование сгустками или
проводится сепараторным гелем
при 25'С) или без.
2 • 8'С 4 дня Образцы могут 

храниться со 
сгустками или 
сепараторным гелем 
или без.

Если тестирование откладывается более чем на 24 часа для образцов, хранившихся при комнатной температуре, или более чем на 4 дня для образцов, хранившихся при 2 - 8*С, следует отделить сыворотку от сгустков или сеператорного геля и хранить при -10'С или ниже.Не проводите более 3 циклов замороэки/разморозки. 
Транспортировка образцов Упаковывайте и маркируйте образцы в соответствии с государственными, федеральными и международными требованиями по транспортировке клинических образцов и инфекционных веществ.
I ПРОЦЕДУРА
Предоставляемые материалы08Р50 НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 Reagent Kit)
Необхо;:и1Мые, но не предоставляемые материалыAlinity i НЕ4 файл теста08Р5001 НЕ4 Калибраторы (Alinity i НЕ4 Calibrators)08Р5010 НЕ4 Контрольные материалы (Alinity i НЕ4 Controls) или другой контрольный материал09Р1540 Универсальный разбавитель для ручного разведения (Alinity i Multi-Assay Manual Diluent)• Раствор триггера (Alinity Trigger Solution)• Раствор пре-триггера (Alinity F̂ e-Trigger Solution)• Концентрированный промывающий буфер (Alinity i-series Concentrated Wash Buffer)Информацию 0 материалах, необходимых для работы анализатора, см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 1.Информацию о материалах, необходимых для процедур технического обслуживания, см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series. Раздел 9.
Процедура анализаПодробное описание процедуры проведения теста см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 5.• Информацию об обеспечении достаточного объема образца пациента при использовании первичных или аликволных пробирок см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 4.• Чтобы минимизировать эффекты испарения, перед проведением теста убедитесь, что в чашечке для образцов присутствует достаточный объем образца.• Максимальное число повторов из одной чашечки для образца: 10-  Приоритетные образцы:о Объем образца для проведения первого теста: 75 pL » Объем образца для проведения каждогодополнительного теста из одной чашечки для образца: 25 pL-  S3 часов на борту:‘ Объем образца для проведения первого теста: 150 pL ° Объем образца для проведения каждогодополнительного теста из одной чашечки для образца: 25 pL-  >3 часов на борту:° Требуется свежая аликвота образца.• Информацию о подготовке и использовании калибраторов и контролей см. в инструкции по применению к НЕ4 Калибраторам (Alinity i НЕ4 Calibrators) и/или в инструкции по применению к НЕ4 Контрольным материалам (Alinity i НЕ4 Controls).• Информацию об общих операционных процедурах см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series. Раздел 5.
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• Для достижения оптимальных рабочих характеристик важно следовать стандартным процедурам технического обслуживания в соответствии с Руководством по эксплуатации Alinity ci>serie$, Раздел 9. Если правила работы в вашей лаборатории требуют более частого технического обслуживания, следуйте принятой практике.
Процедуры разведения образцовОбразцы со значением концентрации НЕ4 более 1500.0 pmol/L, помечаются кодом "> 1500.0 pmol/L’ и могут быть разведены с использованием протокола автоматического разведения или процедуры ручного разведения.Протокол автоматического разведения Система разводит образец в пропорции 1:10 и автоматически рассчитывает значение концентрации, умножая результат на соответствующий фактор разведения.Процедура ручного разведения Рекомендуемое разведение: 1:10Добавьте 50 pL образца к 450 pL Универсального разбавителя для ручного разведения (Alinity i Multi-Assay Manual Diluent). Оператор должен ввести фактор разведения в экраны заказа пациента или контроля. Система будет использовать данный фактор разведения для автоматического расчета концентрации образца и сообщения результата.Если оператор не ввел фактор разведения, необходимо умножить результат на соответствующий фактор разведения до сообщения результата. Если результат разведенного образца меньше нижнего значения интервала измерения 20.0 pmol/L, не сообщайте этот результат. Повторите тест, используя правильное разведение.Подробную информацию о заказе разведений см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел 5.
КалибровкаИнструкции о проведении калибровки см. в Руководстве по эксплуатации Alinity cl-serles, Раздел 5.Для оценки калибровки теста необходимо протестировать все контроли.После принятия и сохранения результатов калибровки теста все последующие образцы можно тестировать без предварительной калибровки, кроме тех случаев, когда:• Используется набор реагентов с новым номером серии.• Результаты ежедневной процедуры контроля качества находятся вне статистически обоснованного диапазона контроля качества, используемого для мониторинга и контроля рабочих характеристик системы, как указано в разделе "Процедуры контроля качества" данной инструкции по применению к реагенту.-  Если статистически обоснованный диапазон значений контроля недоступен, то период между калибровками не должен превышать 30 дней.Может потребоваться повторная калибровка теста после процедуры технического обслуживания основных частей системы или ее компонентов или после проведения сервисных процедур.
Процедуры контроля качестваРекомендуемые требования по контролю качества теста Alinity i НЕ4 заключаются в тестировании по одному контролю всех уровней каждые 24 часа, то есть кажаме сутки эксплуатации. Дополнительные контроли следует тестировать в соответствии с местными, государственными и/или федеральными законами или аккредитационными требованиями и политикой контроля качества вашей лаборатории.Для получения статистически обоснованного диапазона контроля каждая лаборатория должна устанавливать собственные целевые значения концентраций и диапазон концентраций для новых серий контролей на каждом клинически значимом уровне концентрации. В ходе исследования

проводится не менее 20 повторов на протяжении нескольких (3 • 5) дней с дальнейшим определением ожидаемого среднего (целевого) значения и вариабельности средних значений (диапазона) в лаборатории на основе полученных результатов. Чтобы получить репрезентативные данные для дальнейшей работы системы, в данное исследование необходимо включить возможные причины вариабельности:• Несколько сохраненных калибровок• Разные серии реагентов• Разные серии калибраторов• Разные аналитические модули (если применимо)• Результаты, получаемые в разное время суток Информацию или общие рекомендации по контролю качества см. в опубликованных руководствах, напр., в документе С24-АЭ Института клинических и лабораторных стандартов (CLSI) или в других опубликованных руководствах.̂ ^• Если процедуры вашей лаборатории требуют более частого мониторинга контроля качества, следуйте принятой практике.• Если результаты контроля качества не соответствуют принятым критериям, установленным вашей лабораторией, значения результатов тестировгшия образцов от пациентов могут быть сомнительными. Следуйте принятым вашей лабораторией процедурам контроля качества. Может потребоваться повторная калибровка. Информациюоб устранении неисправностей см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series. Раздел 10.• После загрузки в систему новой серии реагента или калибратора проверьте результаты контроля качества и критерии приемлемости.Рекомендации по процедуре контроля качестваРекомендации по процедурам контроля качества лаборатории см. в “Basic QC Practices". James О Westgard, Ph.D.®̂  Подтвер)кдение заявленных характеристик теста Протоколы для подтверждения заявленных в инструкции по применению характеристик теста см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci-series, Раздел "Подтверждение заявленных характеристик теста".
I РЕЗУЛЬТАТЫРасчетТест Alinity i НЕ4 использует четырехпараметрический логистический метод аппроксимации кривой (4PLC, У-взвешенная кривая) для получения калибровочной кривой и результатов.Алгоритм расчета риска злокачественных опухолей яичника (ROMA)Значение ROMA используется в качестве вспомогательного показателя при оценке риска наличия эпителиального рака яичника у пациенток с опухолевидным образованием придатков матки, которым предстоит хирургическая операция.Анализатор Alinity I способен рассчитать значение ROMA, если автоматический расчет ROMA загружен в анализатор и заказана панель ROMA.Расчет прогностического индексаПрогностический индекс (Predictive Index - PI) рассчуттывается отдельно для пациенток в пременопаузе и постменопаузе по приведенным ниже уравнениям (1) и (2). Чтобы рассчитать Р1, определите менопаузный статус пациентки и получите результаты в тестах Alinity i НЕ4 и Alinity i СА 125 II. Подставьте полученные значения в соответствующие уравнения, приведенные ниже.

ПременопаузаР1 -  -12.0 + 2.38’ LN(HE41 + 0.0e2e*LNICAl25)
(2) ПостменопаузаPI -  -8.09 + 1.04*LN(HE4) + 0.732*LN(CA1251где LN '  натуральный логарифм. Не используйте LOG ~ Logio-
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Расчет значения ROMAЧтобы рассчитать значение ROMA (г.е. прогностическую вероятность), подставьте рассчитанное значение Р1 в приведенное ниже уравнение:Значение ROMA________Ехр(Р1)(Н)- 1 + Ехр(Р1) •X 100где Ехр{Р1) -  е*̂ПРИМЕЧАНИЕ: Данные уравнения использовались для расчета значений ROMA в тесте АНСНГТЕСТ НЕ4 с концентраииями 17.2 - 12 637.6 pmol/L и в тесте АНСНГГЕСТ СА 125 Н с концентрациями 3.9 - 14 163.0 U/mLПриведенные ниже примеры следует использовать для проверки расчетов Р1 и ROMA перед сообщением результатов пациентов:ЗначеиеяЙЯСНПНТМежтауэныйсшус НЕ4(pmVD СЙ125Н(UM.) Расчет Р1 Р1 ROMA(%)Пременопауза 37.5 74.9 -12.0+(2.38*3.624) +(0.0626*4.316) •3.10386 4.3386.6 21.8 •12.0+(2.38*5.957) +(0.0626*3.082) 2.371517 91.5Поаменопауза 66.7 11.3 •8.09+(1.04*4.200)+(0.732*2.425) •1.94683 12.5363.1 22.7 •8.09+<1.04*5.946) +(0.732*3.122) 0.361799 59.4
флагиРезультаты некоторых тестов могут сопровожоаться информацией в поле "флаги”. Описание флагов, которые могут появляться в этом поле, см. в Руководстве по эксплуатации Alinity ci'series, Раздел S.
Интервал измеренияИнтервал измерения определяется как диапазон значений в pmol/L, который соответствует границам приемлемых рабочих характеристик для линейности, воспроизводимости и отклонения.Интервал измерения теста Alinity i НЕ4 составляет 20.0 •1SOO.O pmol/L.
■ ОГРАНИЧЕНИЯ ПРОЦЕДУРЫ• Уровень НЕ4 не может интерпретироваться как абсолютное доказательство наличия или отсутствия злокачественного заболевания, а тест Alinity НЕ4 не следует применять в качестве теста для скрининга рака.• Результаты Alinity I НЕ4 следует интерпретировать в совокупности с другими клиническими данными; симптомами, историей болезни и др.• Если результаты теста на НЕ4 не соответствуют клинической картине, рекомендуется проводить дополнительное тестирование.• Результаты теста Alinity I НЕ4 не должны использоваться взаимозаменяемо с результатами методик определения НЕ4 других изготовителей.• Результаты теста Alinity i СА 125 II не должны использоваться взаимозаменяемо с результатами методик определения СА 125 других изготовителей при расчете ROMA.• У пациенток с подтвержденным диагнозом рака яичника значения, полученные в тесте Alinity i НЕ4, могутбыть такими же, как у здоровых женщин. Некоторые гистологические типы рака яичника (напр., мукоидные или герминогенные опухоли) редко экспрессируют НЕ4, поэтому для мониторинга пациенток с диагностированными мукоидными и герминогенными опухолями яичника не рекомендуется использовать тест Alinity i НЕ4.̂  С другой стороны, у женщин, не страдающих злокачественными заболеваниями, могут наблюдаться повышенные уровниантигена НЕ4.

• Правильность оценки при помощи ROMA не была подтверждена для следующих групп пациенток: ранее проходившие курс лечения злокачественной опухоли, проходящие курс химиотерапии в настоящее время и пациентки моложе 18 лет. Нарушение указанного способа выполнения тестов Alinity i НЕ4 и/или Alinity I СА 125 II или ошибка при расчете результатов могут привести к неточной оценке риска и выбору неправильной тактики лечения. В частности, ложно заниженный результат анализа(ов) может спровоцировать ошибочное предположение, что риск наличия эпителиального рака яичника незначительный, что, в свою очередь, может помешать пациентхе своевременно получить специализированную медицинскую помощь.• Образцы, полученные от пациентов, которые принимали лекарственные препараты, изготовленные на основе моноклональных мышиных антител, в диагностических или терапевтических целях, могут содержать человеческие антитела против мышиных антител (НАМА).̂ -̂ Образцы пациентов, содержащие НАМА, могут демонстрировать аномальные значения при исследовании в тестах с применением моноклональных мышиных антител НЕ4 (подобных Alinity i НЕ4}.̂ ^• Гетерофильные шгтитела в образцах пациентов могут вступать в реакцию с иммуноглобулинами реагента, интерферируя в иммуноанализе I n  V i t r o . Пациенты, находящиеся в привычном контакте с животными либо с продуктами сыворотки крови животных, в большей степени подвержены подобной интерференции. Для постановки диагноза мохет потребоваться дополнительная информация.̂ °• Информацию об ограничениях анализа образцов см. в разделе СБОР 06FV\3UA И ПОДГСГТОВКА К АНАЛИЗУ данной инструкции по применению.
I ОЖИДАЕМЫЕ ЗНАЧЕНИЯДанное исследование проводилось на системе АНСНГГЕСТ i System.В данном разделе представлены данные по репрезентативным рабочим характеристикам. Результаты, полученные в отдельных лабораториях, могут отличаться от приведенных данных.Каждой лаборатории рекомендуется устанавливать собственный референсный диапазон, основанный на специфике региона и характеристиках популяции.Процентное распределение (%) значений в тесте ARCHITECT НЕ4, установленных на материале 1626 образцов, забранных у женщин, суммировано в таблице ниже.

т

З н а ч в т я  А Я С Н ГТ В Я  Н Е 4  ( р т о И .)0.0- 70.1- 140.1 - 500.1 - ВышеКол-во 70.0 140.0 500.0 1500.0 1500.0Процнпюа раслределенва (%)КЛИНИЧЕСКИ ЗДОРОВЫЕПременопауза 210 95,7 2.9 1.4 0.0 0.0Постменопауза 190 81.6 13.7 4.7 0.0 0.0ДОБРОКАЧЕСТВЕННЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯГинекологическоезаболеваниеПременолауэа 306 91.2 6.9 1.3 0.3 0.3Постменопауза 213 73.2 19.3 6.6 0.9 0.0Беременность 50 98.0 2.0 0.0 0.0 0.0Негинекопогическоезаболевание 49 32.7 49.0 12.2 6.1 0.0ЗСН* 44 34.1 36.4 27.3 2.3 0.0
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Значения АВСНГТЕСТ К Е 4  (pmol/L)

0.0 • 7 0 .1 - 14 0 .1 ■ 500.1 - Выше
Кол-во 70.0 140.0 500.0 1500.0 1500.0

Процентное распредвленне (% )

РАК

Яичника

Пременопауза 67 40.3 25.4 19.4 13.4 1.5
Постменопауза 247 24.3 17.0 30.0 17.8 10.9

Эндометрия 50 52.0 26.0 18.0 2.0 2.0

Молочной железы 50 38.0 38.0 12.0 6.0 6.0

Желудочно- 
кишечного тракта

50 68.0 18.0 14.0 0.0 0.0

Легкого 50 22,0 44.0 34.0 0.0 0.0

Мочевого пузыря 50 24.0 28.0 34.0 10.0 4.0®ЗСН -  застойная сердечная недостаточность У девяносто шести процентов клинически здоровых женщин в период пременопаузы значения в тесте ARCHITECT НЕ4 составляли не более 70 pmol/L, а у 95% клинически здоровых женщин в период постменопаузы значения в тесте ARCHITECT НЕ4 составляли не более 140 pmol/L Оценка степени риска у пациенток с опухолевидным образованием придатков матки Эффективность теста ARCHITECT НЕ4 в комбинации о тестом ARCHITECT СА 125 II при оценке риска обнаружения эпителиального рака яичника была установлена в ретроспективном внутреннем исследовании, проведенном среди пациенток с опухолевидными образованиями придатков матки, перенесших хирургическое вмешательство. Был разработан алгоритм для оценки риска эпителиального рака яичника (см. раздел РЕЗУЛЬТАТЫ, Алгоритм расчета риска злокачественных опухолей яичника (ROMA) данной инструкции по применению}. Алгоритм учитывает значения НЕ4 и СА 125, а также менопаузный статус пациентки. Алгоритм рассчитывает прогностическую вероятность обнаружения эпителиального рака яичника при операции. Всего в ретроспективном исследовании участвовало 494 женщины.В ходе данного исследования определялась прогностическая вероятность рака яичника, а также возможность стратификации пациенток на группы высокого и низкого рисков обнаружения рака яичника на основании значений ROMA.Стратификация по группам низкого и высокого рисков Для стратификации пациенток на группы риска по обнаружению эпителиального рака яичника применялся алгоритм расчета риска злокачественных опухолей яичника. Чтобы получить уровень специфичности 75% для комбинации тестов ARCHITECT НЕ4 и ARCHITECT СА 125 II. использовались следующие граничные уровни:Пациентки в пременопаузеЗначение ROMA 2  7.4% -  Высокий риск обнаруженияэпителиального рака яичникаЗначение ROMA < 7.4% -  Низкий риск обнаруженияэпителиального рака яичникаПациентки в постменопаузеЗначение ROMA г 25.3% • Высокий риск обнаружения эпителиального рака яичника Значение ROMA < 25.3% > Низкий риск обнаружения эпителиального рака яичникаВ следующей таблице суммированы данные по стратификации пациенток в группе высокого риска обнаружения эпителиального рака яичника среди всех 494 пациенток (229 в период пременопаузы и 265 в период постменопаузы) с опухолевидными образованиями придатков матки при помощи ROMA при уровне специфичности 75% в соответствии с ' менопаузным статусом. Чувствительность стратификации пациенток, страдающих эпителиальным раком яичника I - IV стадии, в группе высокого риска составляла 93% при уровне специфичности 75% (т. е. 75% пациенток с доброкачественными

опухолевидными образованиями придатков матки были выделены в группу низкого риска). Значения положительных и отрицательных прогнозов составляли 58% и 97% соответственно.
Пацнвкпш  в преиено- 

паузе
Пац вен тш  а постмено­

пауза

Значение
R O M A

< 7 .4 %

Значение 
ПОМ А 

2  7 .4 %

З н а ч е м е
R O M A

<25.3%

Зиаченва
Н ( Ж А

2 ^ .3 %

ЭРЯ® совместно с НВНЗО '̂ 7/34 27/34 12/116 104/116

(21%) (79%) (10%) (90%)

ПМ Ц 5/16 11/16 3/6 3/6
(31%) (69%) (50%) (50%)

ЭРЯ, стадии 1 • II 1/7 6Я 7/28 21/28

(14%) (86%) (25%) (75%)

ЭРЯ, стадии 1 -ШС® 1/8 7/8 7/39 32/39
(12%) (88%) (18%) (82%)

ЭРЯ, стадии 1 - IV 1/16 15/16 8/108 100/108

(6%) (94%) (7%) (93%)

ЭРЯ, стадии III-IV 0/9 9/9 1/80 79/80
(0%) (100%) (1%) (99%)

ЭРЯ, неустановленная 1/2 1/2 1/2 1/2
стадия (50%) (50%) (50%) (50%)

Доброкачественная 147/195 48/195 112/149 37/149
опухоль (75%) (25%) (75%) (25%) ̂ЭРЯ -  эпителиальный рак яичника Н6НЗО * низкая вероятность наличия злокачественной опухоли° ЭРЯ в стадиях I - IIIB и стадии IIIC (сальник -  отрицательные симптомы, лимфоузлы -  положительные).Мониторинг статуса заболевания у пациенток с диагностированным эпителиальным раком яичника Было проведено исследование с использованием теста ARCHITECT НЕ4 в качестве вспомогательного средства мониторинга статуса заболевсшия у пациенток с эпителиальным раком яичника, в котором оценивались изменения уровней НЕ4 на материале серийных образцов сыворотки крови от 76 пациенток относительно изменений в статусе заболевания. Исследование включало всего 430 пар наблюдений, а среднее число наблюдений на одну пациентку составило 6.7. Положительное изменение уровня НЕ4 было определено как увеличение значения по крайней мере на 25% по сравнению со значением результата предыдущего анализа. Этот уровень изменения учитывает аналитическую вариабельность теста. Данные представлены в таблице ниже.

И зиаие ние стадии эаболеиания иа тк ле доватепьную  пару

Иэиенениа коицеитрацин Н Е4
Отсутствие
прогрессии Прогреесая Общее

менее 25% 289 59 348

больше или равно 25% 42 40 82

Общее 331 99 430Сорок процентов (40%) или 40/99 последовательных пар образцов от пациенток с прогрессией заболевания продемонстрировали увеличение концентрации НЕ4 более или равное 25%. Восемьдесят семь процентов (87%) или 289/331 последовательной пары образцов от пациенток без прогрессии заболевания продемонстрировали концентрацию КЕ4 менее 25%. Суммарная согласованность данного исследования составила семьдесят семь процентов (77%) или 329/430. Врачи-клиницисты могут использовать другой уровень изменения концентрации НЕ4 в процентах, отражающий предпочтение относительно таких параметров, как чувствительность и специфичность. В следующей таблице приведены результаты по чувствительности и специфичности теста ARCHITECT НЕ4 при различных процентах изменений концентраций в тесте АНСНГГЕСТ НЕ4, а также значения положительного прогноза (ЗПП) и значения отрицательного прогноза (ЗОП) для исследованной популяции
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(99 последовательных пар от пациенток с прогрессией заболевания и 331 последовательная пара от пациенток с отсутствием прогрессии).
П р о ц е н т(% ) 
изменений 

в Н Е 4
Чувствитель­

ность' (% )
Специфич­
ность’’  (% ) З П П * (К-) З О П ’’  (% )

10 57 75 40 85

20 48 84 48 85

25 41 87 49 83

50 31 94 60 82

75 21 97 66 80

100 18 98 69 80* Чувствительность -100 х (количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 а 25%, забранных от пациенток с прогрессией заболевания/общее количество последовательных пар, забранных от пациенток с прогрессией заболевания)Специфичность -100 х (количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 < 25%, забранных от пациенток без прогрессии заболевания/общее количество последовательных пар, забранных от пациенток без прогрессии заболевания)° ЗПП • 100  X (количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 а 25%, забранных от пациенток с прогрессией заболевания/общее количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 а 25%)ЗОП -  100 X (количеотво последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 < 25%. забранных от пациенток без прогрессии заболевания/общее количество последовательных пар с увеличением концентрации НЕ4 < 25%)
1 СПЕЦИФИЧЕСКИЕ РАБОЧИЕ 

ХАРАКТЕРИСТИКИв данном разделе представлены данные по репрезентативным рабочим характеристикам. Результаты, полученные в отдельных лабораториях, могут отличаться от приведенных данных.На анализаторе Alinity i и системе ARCHITECT i System используются одни и те же реагенты и соотношения образца/ реагента.Если не указано другое, все исследования проводились на анализаторе Alinity i.
ВоспроизводимостьВоспроизводимость внутри лаборатории Было проведено исследование в соответствии с рекомендациями документа CLSI ЕР05-А2.̂  Исследование проводилось с использованием 1 серии НЕ4 Реагентов (Alinity i НЕ4 Reagent Kit), 1 серии HE4 Калибраторов (Alinity i HE4 Calibrators) и 1 серии HE4 Контрольных материалов (Alinity i НЕ4 Controls) на 1 анализаторе. Три контроля и 5 панелей сыворотки крови человека были протестированы не менее чем в2 повторах 2 раза в день в течение 20 дней.

Виугрв сврвя 
(п о гго р м м о стъ )

Виугра лабораторив 
(о б щ м )*

Образец во (pmol/L) CKO % к в CKO % К В
Низкий контроль 120 49.5 1.34 2.7 1.48 3.0

Средний контроль 120 170.4 5.24 3.1 5.79 3.4

Высокий контроль 120 691.3 20.53 3.0 22.89 3 3

Панель 1 119 1.8 0.09 4.9 0.13 7.2

Панель 2 120 36.1 1.01 2.8 1.34 3.7

Панель 3 120 169.9 4.26 2.5 5.13 3.0

Панель 4 119 1074,3 31.06 2.9 34.62 3.2

Панель 5 120 1336.9 40.98 3.1 52.97 4.0 ̂Включает вариабельность внутри серии, между сериями и между днями.

Ни>кние границы измеренияБыло проведено исследование в соответствии с рекомендациями документа CLSI ЕР17-А2.32 Исследование проводилось с использованием 3 серий НЕ4 Реагентов (Alinity i НЕ4 Rejigent Kit) на 2 анализаторах в течение не менее 3 дней. Наиболее высокие значения предела бланка (ПБ), предела обнаружения (ПО) и предела количественного определения (ПКО) приведены ниже.
i f

pmol/L

ПБ® 0,3

ПО” 0.5

ПКО* 2,0 ̂ПБ определен как 95-й процентиль по результатам исследования образцов с нулевой концентрацией аналита в п а 6 0  повторах.ПО определен как самая низкая концентрация, при которой аналит может быть выявлен с 95%-й вероятностью по результатам исследования образцов с низкими уровнями концентрации аналита в п а 60 повторах.° ПКО определен как самая низкая концентрация с общей допустимой ошибкой S 30% по результатам исследования образцов с низкими уровнями концентрации аналита в п а 60 повторах.
ЛинейностьБыло проведено исследование в соответствии с рекомендациями документа CLSI ЕР06-А.̂Линейность данного теста сохраняется в интервале измерения 20.0 • 1500.0 pmol/L.
Аналитическая специфичностьДанное исследование проводилось на системе ARCHITECT I System.Кросс-реактивность перечисленных ниже онкомаркеров была оценена при помощи теста ARCHITECT НЕ4. Онкомаркеры подготавливались с использованием калибратора АНСНГГЕСТ НЕ4 Calibrator А, чтобы получить указанные ниже концентрации. Значения реактивности, превышающие 15 pmol/L НЕ4 (ПО) не наблюдались.
Онкоиаркер Концентрация о н т м а р п р а

СА125. СА15-ЗИСА19-9 до 3500 U/mL

Раковый эмбриональный антиген (СЕА) до1000рд/1

а-фетопротеин (AFP) до 400 цдЛ.

ИнтерференцияИсследования интерференции проводились в соответствии с рекомендациями документа ЕР7-А2 Института клинических и лабораторных стандартов (CLSI).̂ *Потенциально интерферирующие эндогенные вещества ипотенциально интерферирующие препараты^Данное исследование проводилось на системе ARCHITECT i System.Проводились исследования выхода для сравнения сывороток крови, содержащих следующие терапевтические средства и эндогенные вещества в указанных концентрациях интерферента, с контрольными сыворотками крови. Данные представлены в таблицах ниже.
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1ера1м в тя ч е а ю е
q ie a c n o

К он ц м трац яя
■ктврферента

Диапазон выхода
(%) Средний %  выхода

Карболлатин SOOp^mL 99-105 102

Цисплатин 165 pg/mL 97-98 98

Клотримазол 0.3 p^mL 99-103 101

Циклофхфамид SOOp^mL 101-106 104

Дексаметазон lOpg/mL 97-105 101

Доксорубицин 1,16pg/mL 100-105 103

Лейковорин 2.68pg/mL 102-105 104

Мелфалан 2.8 pg/mL 98-104 101

Метотрексат 45 р(Ут1 96-100 98

Паклитаксел 3.5 ng/mL 101-102 102

Концантрацйя ^ а п а з о и  выхода С р а д т й  %
Э н д т и м о е  в е щ е с п о  яитерфврвкта (%) выхода

Концентрация НЕ4 (pmod) с потенциальным
% выхода = _________________ интерферентом_________________ х 100

Концентрация НЕ4 (ргпоИ.) в контролеt Не испытано в России.Другие потенциально интерферирующие условияДанное исследование проводилось на системе АНСНГТЕСГ jSystem.Шесть образцов, положительных на НАМА, и шесть образцов, положительных на ревматоидный фактор (RF), были оценены в указанных диапазонах концентраций интерферентов. Данные представлены в таблице ниже.
К л иничм киа
условия

Диапазон
концентрации
йитврфврвнта

Диапазон выхода
(%) Срадией % выхода

НАМА' 54 • 327 ng/mL 9 3 - 1 1 4 102

RF 21 ■ 445 lU/mL 9 8 - 1 1 1 103

% выхода:
Наблюдаемая концентрация Н Е4  (pmol/L)

■Х100
Ожидаемая концентрация МЕ4 (ртоИ.)■f Не испытано в России.

Сравнение методовБыло проведено исследование в соответствии с рекомендациями документа CLSI ЕР09-АЗ с использованием метода регрессии Passing-Bablok.̂
Еди­

ницы
Кол- Хоэфф. кор- Пврвс»- 

во реляции ченяа
На­

клон
Диапазон

коицм трацин

Alinity 1НЕ4 Сыворотка pmol/L 134 1.00 •2.61 0,97 29.5-1466.0
в сравн.с крови
ARCHITECT
НЕ4Также было проведено исследование на выявление значения ROMA в соответствии с рекомендациями документа CLSI ЕР09-АЗ с использованием метода регрессии Passing-Bablok.®® Для расчета значения ROMA используется прогностический индекс.

Еди­
ницы

Кол- Коэфф. хор- Пересе- 
во реляция чеиие

Н а­
клон

Диапазон
хонцвитра-

ц яя

Alinity 1 Премвнолауза % 191 1.00 0.04 0.93 1.0-99.2
ROMA в 
сравн.с 
ARCHITECT 
ROMA

Постменопауза % 234 1.00 0.23 0.98 2.0-97.6

2 .

Билирубин 20mg/dL 91-102 98

Гемоглобин SOOmg/dL 104-113 108 3.
Низкая концентрация 3g/dL 95-110 104
протеина

Высокая концентрация 12g/dL 98-102 100 4.протеина

Триглицериды 3000mg/dL 96-102 98 5.
6.

7.
8.

Эффект высокой дозыДанное исследование проводилось на системе ARCHITECT i System.Эффект высокой дозы представляет собой явление, при котором образцы с высокой концентрацией могут демонстрировать результаты в пределах динамического диапазона теста.При исследовании образцов с уровнем антигена НЕД приблизительно до 94 000 pmol/L в тесте ARCHITECT НЕД эффекта высокой дозы не наблюдалось.
I БИБЛИОГРАФИЯ1. Bouchard О, Morissel О, Bourbonnals Y, et al. Proteins with whey- acidic-protein motifs and cancer. L a n c e t  O n c o t  2006;7:167-174. Drapkin R, von Horsten HH. Lin Y, et al. Human epididyrnis protein 4 (HE4] is a secreted glycoprotein that is overexpressed by serous and endometrioid ovarian carcinomas. C a n c e r  f ^ s  200S;65(6):2162- 2169.Bingle L, Singleton V, Single CD. The putative ovarian tumour marker gene HE4 (WFDC2), is expressed in normal tissues and undergoes complex alternative splicing to yield multiple protein isoforms. 

O n c o g e n e  2002;21:2768-2773.Kirchhofl C, Habben I, Ivell R, et al. A major human epididymis- specific cONA encodes a protein with seguence homology to extracellular proteinase inhibitors. B k ^ R e p r o d  1991;45:350-357. Kirchhoff C. Molecular characterization of epididymal proteins. R e v  

R e p r o d  1996;3:86-95.Galgano MT, Hampton GM. Frierson HF, Jr. Comprehensive analysis of HE4 expression in normal and malignant human tissues. M o d  

P a th o f  2006;19:847-853.Hough CD, Sherman-Baust CA, Pizer ES, et al. Large-scale serial analysis of gene expression reveals genes differentially expressed In ovarian cancer. C a n c e r  R e s  2000;60:6261-в287 Schummer M, Ng VW, Bumgarner RE, et al. Comparative hybridization of an array of 21 500 ovarian cONAs for the discovery of genes overexpressed in ovarian carcinomas. G e n e  1999;238:375- 385.9. Gilks CB, N̂ nderhyden BC, Zhu, S. et al. Distinction between serous tumors of low maligrtant potential and serous carcinomas based on global mRNA expression profiling. G y n e c o l  O n c o l 2005;96:684-694.10. HellstrOm I, Raycraft J, Hayden-Ledbetter M, et al. The HE4 (WFDC2) protein is a biomarker for ovarian carcinoma. C a n c e r  R e s  2003:63: 3695-3700.I I  Moore RG. Brown AK, Miller MC, et al. The use of multiple novel 
1игтюг biomarkers for the detection of ovarian carcinoma in patients with a pelvic mass. G y n e c o l  O n c o l 2008;108:402-406.12. Bray F, Loos AH, Tognazzo S, et al. Ovarian cancer in Europe: Cross-sectional trends in incidence and mortality in 28 countries, 1953-2000. I n t J  C a n c e r  200S;113:977-990.13. National Institutes of Health Consensus Development Conference Statement. Ovarian cancer: screening, treatment and follow-up. 
G y n e c o l  O n c o l 1994;55:S4-S14.14. ACOO Practice Bulletin No. 83. Clinical Management Guidelines for Obstetrician-Gynecologists. Management of adnexal masses. O b s te t  

G y n e c o l 2007;110(1]:201-214.Finkler NJ. Benacerraf B, Lavin PT. et al. Comparison of serum CA 125, clinic  ̂ impression, and ultrasound in the preoperative evaluation of ovarian masses. O b s te t  G y n e c o l 1988:72(4):659-684.Maggino T. Gadducci A. D'Addario V. et al. Prospective multicenter study on CA 125 in postmenopausal pelvic masses. G y n e c o l  O n c o l  1994:54;117-123.Roman 1Д Muderspach U, Stein SM, et al. Pelvic examination, tumor marker level, and gray-scale and doppler sonography in the prediction of peMc cancer. O b s te t  G y n e c o l 1997:89(4);493-500.18. OePriest PD, Shenson D, Fried A, et at. A morphology index based on sonographic findings in ovarian cancer. G y n e c o l  O n c o l 1993;51:7-
11.19. Moore RG, McMeekin DS, Brown AK, et al. A novel multiple marker bioassay utilizing HE4 ar>d CA125 for the prediction of ovarian cancer in patients with a pelvic mass. G y n e c o l  O n c o l 112:40-46. Food and Drug Administration Website. S10(k) S u b s la n l ia l  

E q u iv a le n c e  D e te r m in a t io n  D e c is io n  S u m m a r y  f o r  К 0 7 2 9 Э 9  (Fujirebio Diagnostics. Inc. HE4 EIA Kit), http://www.accessdata.fda.gov/cdrh_ docs/reviews/ K072939.pdf. По состоянию на 24 августа 2016 г. Allard J, Somers E. Theil R, et al. Use of a novel biomarker HE4 for monitoring of patients with epithelial ovarian cancer. J  C l in  O n c o l  2008 ASCO Annual Meeting Proceedings 2008;26(15S May 20 Supplement):5535.
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22. US Department of Labor. Occupational Safety and Health Administration. 29 CFR Part 1910.1ОЭ0. Bloodborne pathogens.23. US Department of Health and Human Services. B lo s e f e t y in  

M ic f o b io io g ic a l  a n d  B io m e d ic a l  L a b o r a to r ie s .  5th ed. Washington. DC: US Government Printing Office; December 2009.24. World Health Organization. L a b o r a to r y  B io s a fe t y  M a n u a l.  3rd ed. Geneva: World Health Organization; 2004.25. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). P r o te c t io n  

o f  L a b o r a to r y  V fb r k e r s  F ro m  O c c u p a t io n a l ly  A c q u i r e d  In fe c t io n s ;  

A p p r o v e d  G u id e l in e — F o u r th  E d i t io n .  CLSI Document M29-A4. Wayne, PA: CLSI; 2014.26. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). S ta t is t ic a l  Q u a l i t y  

C o n t r o l  f o r  Q u a n t i t a t iv e  M e a s u r e m e n t  P r o c e d u r e s :  P r in c ip le s  a n d  

D e f in i t io n s ;  A p p r o v e d  О и !Ь е Ш г е — T h ir d  E d i t io n .  CLSI Document C24-A3. Wayne, PA: CLSI; 2006.27. Westgard JO. B a s ic  Q C  P r a c t ic e s . 3rd ed. Madison, Wl: Westgard Quality Corporation; 2010.28. Primus FJ, Kelley EA, Hansen HJ, et al. "Sandwich'-type immunoassay of carcinoembryonic antigen in patients receiving murine monoclonal antibodies for diagnosis and therapy. C i in  C h e m  19в8;34(2):261-264.29. Schroff RW; Foon KA, Beatty SM, et al. Human anti-murine immunoglobulin responses in patients receiving monoclonal antibody therapy. C a n c e r R e s  1985;45(2):879-в65.30. Boscato LM, Stuart MC. Heterophilic antibodies: a problem lor all immunoassays. C l in  C h e m  1968;34(1):27-33.31. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). E v a lu a t io n  o f  

P r e c is io n  P e r fo r m a n c e  o f  Q u a n t i t a t iv e  M e a s u r e m e n t  M e th o d s ;  

A p p r o v e d  G u id e l in e — S e c o n d  E d i t io n .  CLSI Document EP0S-A2. Wayne. PA: CLSI; 2004.32. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). E v a lu a t io n  o f  

D e te c t io n  C a p a b i l i t y  l o r  C l in ic a l  L a b o r a to r y  M e a s u r e m e n t  P r o c e d u r e s ;  

A p p r o v e d  G u id e l in e — S e c o n d  E d i t io n .  CLSI Document EP17-A2. Wayne. PA: CLSI; 2012.33. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). E v a lu a t io n  o f  

t h e  L in e a r i t y  o f  Q u a n t i ta t iv e  М е а а и г е п ю М  P r o c e d u r e s :  A  S ta t is t ic a l  Approach,' A p p r o v e d  G u id e l in e .  CLSI Document EP06-A. Wayne, PA: CLSI; 2003.34. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). In te r fe r e n c e  

T e s t in g  In  C l in ic a l  C h e m is t r y ;  A p p r o v e d  G u id e l in e — S e c o n d  E d it io n .  CLSI Document EP7-A2. Wayne. PA: CLSI; 2005.35. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). M e a s u r e m e n t  

P r o c e d u r e  C o t r r p s r is o n  a n d  B ia s  E s t im a t io n  U s in g  O r i e n t  S a m p le s :  

A f ^ m v e d  G u id e lk r e — T h ir d  E d i t io n . CLSI Document EP09-A3. Wayne, PA: CLSI; 2013.формат чисел;• В качестве разделителя тысяч используется пробел (пример; 10 000 образцов).• В качестве разделителя десятичных знаков используется точка (пример; 3.12%).

I Используемые символы□ S См. инструкцию поприменениюИзготовительДостаточно для
и

Температурный диапазон
Использовать до/Срок годности

|С О Ш Ц в А Т в 1 Конъюгат
I и п п в ю м  р м р о в н а е  I Переворачивать (кол-во) разМедицинское изделие длядиагностики I n  V i t r oНомер серии
[ ■ ■ c R e p A a fT ie tB s l Микрочастицы
I P R O B U C S B  Р О И  ABBOTT В Т  I Произведено для Abbott
I р и е о и с т  о р  О В Д  I Страна происхождения: СШАКаталожный номерСерийный номерAlinity и ARCHITECT являются торговыми марками компании Abbott Laboratories в различных юрисдикциях Все другие торговые марки являются собственностью соответствующих владельцев.Abbott GmbH & Со. KG Max-Planck-Ring 2 65205 Wiesbaden Germany •»49-6122-SeO C€
P R O D U C eD  PO R A B B O T T  В ТFujirebio Diagnostics, Inc.201 Great Valley Parkway Malvern, Pennsylvania 19355, USA
Сервисная поддерАка: Обращайтесь к своему местному 
представителю или смотрите контактную информацию для 
вашей страны на сайте www.abbottdiagnostlcs.comРедакция: март 2016 г.®2016, 2016 Abbott Laboratories
Авторизованный представитель изготовителя на территории 
России и других стран СНГ;ООО ‘ Эбботт Лэбораториз", 125171, Россия, г. Москва, Ленинградское шоссе, 16А, строение 1,Тел: * 7  (495) 256 42 60; факс: * 7  (495) 256 42 61
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ПРИЛОЖЕНИЕ
к инструкции по применению "НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 
Reagent Kit)" для России.

УСЛОВИЯ ТРАНСПОРТИРОВКИ и 
ХРАНЕНИЯ
Изделие рекомендуется транспортировать при 
температуре 2-8̂ С в термоконтейнерах одноразового 
пользования, содержащих хладоэлементы, или в 
термоконтейнерах многократного применения с 
автоматически поддерживаемой температурой или в 
авторефрижераторах с использованием
термоиндикаторов. Транспортировка осуществляется 
всеми видами транспорта в крытых транспортных 
средствах в соответствии с правилами перевозки грузов, 
действующими на каждом виде транспорта. Изделие 
остается стабильным до окончания срока годности, 
указанного на упаковке. При транспортировании с 
нарушением температурного режима изделие не 
подлежит применению.
Хранение изделий должно осуществляться при 
температуре от 2̂ С до 8'’С в холодильных камерах или в 
холодильниках, обеспечивающих регламентированный 
температурный режим.

СРОК го д н о сти
12 месяцев при хранении в рекомендованных условиях 
(2-8*С).

г а р а н т и й н ы е  о б я з а т е л ь с т в а
Производитель гарантирует, что при правильном 
хранении и обращении изделие остается стабильным до 
истечения срока годности. Максимальный срок годности 
медицинского изделия не более 12 месяцев с даты 
производства. Изделие, хранившееся с нарушением 
регламентированного производителем режима, 
применению не подлежит.

т е х н и ч е с к о е  о б с л у ж и в а н и е
Не требуется.

т е к у щ и й  р е м о н т
Не требуется.

УТИЛИЗАЦИИ и 
МЕДИЦИНСКОГО

п о т е н ц и а л ь н ы й  ПОТРЕБИТЕЛЬ
Медицинское изделие НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 
Reagent Kit) предназначено для использования в 
различных клинико-лабораторных условиях, включая, 
без ограничения, больницы и лаборатории, персонал 
которых прошел обучение по использованию 
анализатора Alinity i.

ИНФОРМАЦИЯ О НАЛИЧИИ В 
МЕДИЦИНСКОМ ИЗДЕЛИИ
ЛЕКАРСТВЕННОГО СРЕДСТВА
Не содержит.

СТЕРИЛЬНОСТЬ
Поставляется в нестерильном виде. Стерилизация 
перед применением не требуется.

ИНФОРМАЦИЯ О ВОЗМОЖНОСТИ 
ПОВТОРНОГО ПРИМЕНЕНИЯ
Не подлежит повторному применению.

ж и в о тн о го

ДАННЫЕ ДЛЯ 
УНИЧТОЖЕНИЯ 
ИЗДЕЛИЯ
Медицинское изделие утилизируют и уничтожают в 
соответствии с правилами обращения с медицинскими 
отходами, регламентирующимися СанПин 2.1.7.2790-10 
от 12.12.2010 «Санитарно-эпидемиологические 
требования к обращению с медицинскими отходами». 
Необходимо следовать национальным стандартам при 
передаче и утилизации изделия, его компонентов и 
упаковки.
Класс отходов -  Б.

ПЕРЕЧЕНЬ СТАНДАРТОВ, КОТОРЫМ 
СООТВЕТСТВУЕТ МЕДИЦИНСКОЕ 
ИЗДЕЛИЕ
Национальные стандарты и нормативная документация, 
применяемые к МИ:
ГОСТ Р 51352-2013, ГОСТ Р 51088-2013, ГОСТ Р ИСО 
23640-2015, ГОСТ Р ИСО 18113-1-2015, ГОСТ Р ИСО 
18113-2-2015, ГОСТ Р ИСО 15223-1-2014, ГОСТ Р ЕН 
13612-2010, ГОСТ Р 53022.2-2008, ГОСТ Р 53022.3-2008. 
Постановление Правительства РФ от 27 декабря 2012г. 
NS1416 «Об утверждении правил государственной 
регистрации медицинских изделий» (в редакции 
Постановления Правительства РФ от17.07.2014г. №670), 
Приказ Минздрава России от 06.06.2012г. № 4н (с 
изменениями согласно Приказу М3 РФ от 25 сентября 
2014г. N 557н), Приказ Минздрава России от 09.01.2014г. 
№ 2н, Приказ Министерства Здравоохранения РФ № 11н 
от 19 января 2017 г.

МАТЕРИАЛЫ 
ПРОИСХОЖДЕНИЯ
Материалы животного происхождения проверены и 
риски применения МИ указаны в Паспорте 
безопасности. Паспорта безопасности можно найти на 
сайте www.abbottdiagnostics.com или обратитесь к 
местному представителю.

ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ
Тест с использованием НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 
Reagent Kit) является хемилюминесцентным 
иммуноаналиэом на микрочастицах (CMIA) для 
количественного определения антигена НЕ4 в 
сыворотке крови человека на анализаторе Alinity i.
Тест с использованием НЕ4 Реагенты (Alinity i НЕ4 
Reagent Kit) применяется в качестве вспомогательного 
средства мониторинга рецидива или прогрессирования 
заболевания у пациенток с эпителиальным раком 
яичника. Серийное тестирование на определение 
значений концентраций НЕ4 у пациентов должно 
использоваться в сочетании с другими клиническими 
методами мониторинга рака яичника. Тест также 
предназначен для использования в сочетании с тестом 
Alinity i СА 125 II в качестве вспомогательного средства 
оценки риска развития эпителиального рака яичника у 
женщин с объемными образованиями придатков матки 
в пременопаузе и постменопаузе, которым предстоит 
хирургическое вмешательство Результаты должны 
интерпретироваться в сочетании с другими методами в 
соответствии со стандартными инструкциями по 
клиническому ведению пациента.

ПРОТИВОПОКАЗАНИЯ
ПРИМЕНЕНИЮ
Не применимо.

К
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Перевод с немецкого и английского языков на русский язык

Подпись: /подписано/

Заман Кхан (Zaman Khan)
Заместитель директора 
по нормативно-правовому регулированию 
Регион ЕБВА и Пакистан 
Эбботт ГмбХ & Ко. КГ

Эбботт ГмбХ &  Ко. К Г Макс-Планг-Ринг 2, 65205 Висбаден п/я 1303,65011 Висбаден
Дата: 02 ноября 2020 г.

Тел: +  49 61 22 58 0 Факс: + 4 9  61 22 58 1244

Эбботт ГмбХ & Ко. КГ 
Макс-Планк-Ринг 2 
65205 Висбаден-Делькенхайм 
Германия

/П ечат ь: Э ббот т  
Э ббот т  Г м б Х  &  Ко. К Г  

М а кс-П ла нк-Р и нг 2  
65205  В и сб а д ен /

ОФшшальное засвилетельсгвоваипе

Настоя1Ш1м официально удостоверяется, что г-н Заман Хан 
Эбботт ГмбХ & Ко. КГ Макс-Планк-Ринг 2, 65205 Висбаден, 
собственноручно поставил вышестоящую подпись в прису гсгвин 
подписавшегося председателя .честного суда.
Висбаден, 02.11.2020 г.
№ в реестре 790'20
Пошлина в соответст вии с Положением о сборах в размере 6 евро
оплачена
'п о д п и с а н о /

1 lpeдceдaтeJ1ь местного суда

/Печать: .Крестный суд г. Висбаден X I  * 2/

/Подписано: Заман Кхан (Zaman Khan)/

Т екст  в докум ент е « И нст рукция  п о  п р и м ен ен и ю »  на  а нглийском  и р у с с к о м  я зы к а х  
п о лн о ст ью  совпадает .

П ер ево д  с нем ецкого  и англи й ско го  я зы к о в  на  р у с ск и й  я зы к  вы полнен  п ер ево д чи ко м  
Ш а т н евы м  И льей  А лексеевичем



Российская Федерация. Город М осква  
Д евят надцат ого ноября две т ысячи двадцат ого года.
Я, Бахт адзе Эльмира Юрьевна, нот ариус г. М осквы , свидетельствую подлинность 
подписи переводчика Шатнева Ильи Алексеевича.

Подпись сделана в моём присутствии.

Личность подписавшего документ установлена.

Зарегистрировано в реестре: №77/52-н/77-2020-
ePwitnat^ n o  тарифу 100 руб.

saol^aHMeуслуг правового и технического характера: -чГ-.
Э./О. Бахтадзе

Всего прошнуровано, пронумеровано 
и скреплено печатью.
Нотариус


