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Tyto pokyny k pouziti (IFU) jsou poskytovany v nékolika jazycich v souladu s nafizenim (EU)
2017/746. V pripadé jakychkoli rozpori nebo nesrovnalosti mezi anglickou verzi a jakoukoli
prelozenou verzi ma anglicka verze pfednost a je povazovana za autoritativni.

Tento navod k pouziti byl zkontrolovan z hlediska spravnosti. Pokyny pro ALEX® Allergy
Xplorer byly v dobé vydani spravné. Nasledujici verze tohoto navodu mohou byt aktualizovany
bez pfedchoziho upozornéni.

Souprava ALEX? Allergy Xplorer je in vitro diagnosticka souprava ur¢ena vyhradné pro pouziti
vySkolenym laboratornim personalem. Sada ALEX? Allergy Xplorer smi byt pouzivana pouze
k UCelu, ke kterému je urena, v souladu s timto navodem k pouziti. Navod k pouziti musi byt
bez vyjimky dodrzovan. Pokud nejste seznameni s pouzivanim sady ALEX?® Allergy Xplorer,
jste povinni si pfed jejim pouzitim vyzadat informace od spolecnosti MacroArray Diagnostics
(MADx). Spole¢nost MADx nenese zadnou odpovédnost za nespravné pouziti soupravy
ALEX® Allergy Xplorer. Spole¢nost MADx odpovida pouze za Ujmu nebo Skody na
majetku,které pfimo nebo nepfimo vzniknou v disledku chyb v tomto navodu k pouziti, pouze
v pfipadé hrubé nedbalosti nebo umyslu, a za Ujmu na zdravi pouze v rozsahu povinnych
zakonnych ustanoveni.

Pokud bude jakékoli ustanoveni nebo podminka v tomto navodu k pouziti shledana
nezakonnou nebo nevymahatelnou, a to zcela nebo z&asti, na zakladé jakéhokoli pravniho
predpisu nebo pravidla, nebude takové ustanoveni nebo podminka nebo jeji ¢ast v tomto
rozsahu povazovana za soucast tohoto navodu k pouziti, ale vymahatelnost zbyvajici ¢asti
tohoto navodu k pouziti tim nebude dotcena.

Tento navod je chranén autorskym pravem. Zadna jeho &ast nesmi byt duplikovana,
reprodukovana nebo kopirovana v jakékoli elektronické nebo strojové Citelné formé bez
pfedchoziho pisemného souhlasu spole¢nosti MADX.

ALEX® Allergy Xplorer (ALEX®) je diagnosticky test in vitro zaloZeny na enzymatické
imunoanalyze (ELISA) pro kvantitativni méfeni alergen-specifického IgE (sIgE). Mize byt
pouzit jako manualni test v kombinaci se zafizenim ImageXplorer (REF 11-0000-01) nebo jako
automatizovany test se systémy MAX 9k (REF 17-0000-01) nebo MAX 45k (REF 16-0000-
01).

Tento navod k pouziti se vztahuje na nasledujici produkty:

Basic UDI-DI REF Produkt
03-2001-01 ALEX® pro 20 analyz
91201229203JS 03-5001-01 ALEX® pro 50 analyz
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ALEX? Allergy Xplorer je testovaci souprava pro in vitro vySetfeni lidského séra nebo plazmy
(s vyjimkou EDTA-plazmy) za u€elem poskytnuti informaci, které pomahaji pfi diagnostice
pacient( trpicich IgE-zprostfedkovanymi onemocnénimi ve spojeni s dalSimi klinickymi nalezy
nebo vysledky diagnostickych test.

Tento zdravotnicky prostfedek pro in vitro diagnostiku kvantitativné stanovi alergen-specificky
IgE (sIgE) a celkovy IgE (tIgE) v rozmezi 2—1000 kU/I (semikvantitativné 1001-2500 kU/I).
Produkt je uréen pro pouziti vySkolenym laboratornim personalem a zdravotnickymi
pracovniky v lékafské laboratofi.

Alergické reakce jsou okamzité hypersenzitivni reakce typu | a jsou zprostifedkovany
protilatkami patficimi do tfidy imunoglobulinli IgE. Po expozici specifickym alergenim dochazi
k IgE-zprostfedkovanému uvolnéni histaminu a dalSich mediator( z zirnych bunék a bazofil(,
coz vede k klinickym projevim, jako je astma, alergicka ryma a konjunktivitida, atopicky ekzém
a gastrointestinalni symptomy [1]. Proto podrobny senzibiliza¢ni profil na specifické alergeny
pomaha pfi hodnoceni alergickych pacientl [2-6]. Neexistuji Zadna omezeni ohledné
testované populace. P¥i vyvoji testl IgE se vék a pohlavi obvykle nepovazuji za kritické faktory,
protoze hladiny IgE, které se v téchto testech méfi, se na zakladé téchto demografickych udaju
vyznamné nelisi.

ALEX?® pokryva vSechny hlavni zdroje alergenu typu |. Kompletni seznam alergenovych
extraktll a molekularnich alergent ALEX?® naleznete na konci tohoto navodu.

Dulezité informace pro uzivatele!

Pro spravné pouziti ALEX® je nutné, aby uzivatel peclivé pfecCetl a dodrzoval tento navod k
pouziti. Vyrobce nenese zadnou odpovédnost za pouziti tohoto testovaciho systému, které
neni popsano v tomto dokumentu, ani za upravy testovaciho systému provedené uzivatelem.

Upozornéni: Varianta soupravy 03-2001-01 testu ALEX® (20 testu) je urCena vyhradné pro
manualni zpracovani. Pro pouziti této varianty soupravy ALEX?® s automatizovanym MAX 9k
je nutné samostatné objednat Washing Solution (REF 00-5003-01) a Stop Solution (REF 00-
5007-01). VeSkeré dalsi informace o produktu naleznete v pfislusném navodu k pouziti:
https://www.madx.com/extras.

Varianta soupravy ALEX® 03-5001-01 (50 testd) je uréena pro automatizované zpracovani
pomoci MAX 9k (REF 17-0000-01) a MAX 45k (REF 16-0000-01), v zadném pfipadé se
zafizenim ImageXplorer (REF 11-0000-01).

MacroArray Diagnostics « Lembdckgasse 59, Top 4 « 1230 Vienna » madx.com « CRN 448974 g Stranka 3 z 29



ALEX?® je imunologicky test zaloZzeny na enzymatické imunoanalyze (ELISA). Alergenové
extrakty nebo molekularni alergeny, které jsou navazany na nanocastice, se systematicky
nanaseji na pevnou fazi, kde tvofi makroskopickou matrici. Nejprve alergeny navazané na
Castice reaguiji se specifickym IgE pfitomnym ve vzorku pacienta. Po inkubaci se nespecifické
IgE odplavi. Postup pokracuje pfidanim enzymaticky znacené detekéni protilatky proti
lidskému IgE, ktera tvofi komplex s ¢asticemi vazanymi specifickym IgE. Po druhém promyti
se pfida substrat, ktery se enzymaticky vazanou protilatkou pfeméni na nerozpustnou
barevnou srazeninu. Nakonec se reakce enzymu a substratu zastavi pfidanim blokujiciho
¢inidla. MnozZstvi sraZzeniny je umérné koncentraci specifického IgE ve vzorku pacienta. Po
laboratornim testu nasleduje pofizeni a analyza obrazu pomoci manualniho systému
(ImageXplorer) nebo automatizovaného systému (MAX 45k nebo MAX 9k). Vysledky testu se
analyzuji pomoci RAPTOR SERVER Analysis Software a uvadéji se v jednotkach IgE (kUa/l).
Celkové vysledky IgE se také uvadeéji v jednotkach IgE (kU/I). RAPTOR SERVER je k dispozici
ve verzi 1, uplné Ctyfmistné Cislo verze najdete v tirdZzi RAPTOR SERVER na adrese
www.raptor-server.com/imprint.

Preprava ALEX? se provadi pfi pokojové teploté. Nicméngé, souprava musi byt ihned po dodani
skladovana pfi teploté 2-8 °C. Pfi spravném skladovani Ize ALEX® a jeho komponenty
pouzivat do data expirace uvedeného na obalu.

Reagencie soupravy jsou po otevieni stabilni po dobu 6 mésicl (za
uvedenych skladovacich podminek).

Preprava a skladovani vzork

Kratkodobé , . . o S . L
skladovani 1 tyden pfi teploté 2—8 °C (zabrarite rdstu mikroorganismu)
Dlouhodobé - < °
skladovani 25-37 let pfi teploté -20 °C [7-8]

Preprava 17 dni pfi pokojové teploté [9]

Aby byla zajisténa bezpelna likvidace zafizeni, musi uzivatelé dodrzovat pfislusné mistni,
regionalni a narodni pfedpisy tykajici se nakladani s odpady a ochrany Zivotniho prostfedi.
Zvlastni pozornost je tfeba vénovat vSem komponentdm nebo spotfebnimu materialu, které
mohou predstavovat riziko infekce nebo mikrobialni kontaminace (napf¥. spotfebni material
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kontaminovany vzorky lidského séra). Pouzité kazety ALEX?® a vSechny nepouzité komponenty
soupravy je tfeba likvidovat jako laboratorni chemicky odpad.

O

Varovani (piktogram GHS)
Dalsi informace naleznete v bezpe¢nostnim listu.

REF

Katalogové Cislo

Dostate¢né pro <n> testu

/
S

NepouZivejte, pokud je obal poSkozeny.

IVD

In vitro diagnosticky zdravotnicky prostfedek

c €296

Znacka CE (Notified Body 2962: QMD Services GmbH,
Zelinkagasse 10/3, 1010 Vienna, Austria)

LOT

Kéd Sarze

Viz navod k pouziti

Vyrobce

Datum vyroby

P& EE

Nepouzivejte opakované
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Cartridge (kazeta)

Datum spotfeby

Teplotni limit

Upozornéni

U DI Jedine¢nym identifikatorem prostfedku
m Ikona ALEX
D cx | MacroArray Diagnostics (MADx)

Ry 1

MACRO ARRAY DIAGNDSTICS &= g

i

Nova nomenklatura pro Sarze reagencii

Upozornéni: Zavadime novou nomenklaturu Sarzi pro vSechny reagencie MADXx
(nomenklatura pro kazety se neméni).

Tato zména se tyka sad ALEX® s €islem Sarze 03EAAO01 a nasledné vyrobenych Sarzi.
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Klicové informace:

Zadna zména u stitka kazet
Konkrétni reagencie z jedné Sarze reagencii budou mit stejnou nomenklaturu Stitk( a
Ize je kombinovat s riznymi Sarzemi kazet.
Zménime pouze pozici 1 a 2 tripismenného kédu reagencii. Napriklad:
o Reagencie s oznaCenim DAA Ize kombinovat s kazetami Sarzi DAA, DAB,
DAC, DAD,... az po DAT.
o Reagencie s oznagenim DBA Ize kombinovat s kazetami ze sérii DBA, DBB,
DBC, DBD,... az po DBT.
RAPTOR SERVER Analysis Software jiz byl aktualizovan tak, aby tyto zmény
zohlednoval. Ze strany zakazniki neni tfreba provadét zadné kroky.
RAPTOR SERVER rozpozna a zkombinuje spravné kazety s odpovidajicimi

reagenciemi.

(o
‘o

Kazda slozka (reagencie) je stabilni do data uvedeného na Stitku jednotlivych slozek.
Nekombinujte ani nemichejte reagencie z rliznych Sarzi (rizné prvni dvé pismena). Kompletni
seznam alergennich extraktl a molekularnich alergent imobilizovanych na poli ALEX? si
vyzadejte na adrese pm@macroarraydx.com.

Soucasti sady
REF 03-2001-01

Obsah

Vlastnosti (reaktivni slozky jsou
podtrzeny)

ALEX? cartridge (kazeta)

2 blistry po 10 ALEX® pro
celkem 20 analyz.
Kalibrace pomoci master
kfivky je k dispozici
prostfednictvim RAPTOR
SERVER Analysis
Software.

Polystryrolova kazeta obsahujici
imunotest v pevné fazi.
Pripraveno k pouZiti. Skladujte
pri teploté 2—8 °C do data
expirace.

ALEX?® Sample Diluent

1 lahvi¢ka o obsahu 9 ml

CCD Blocker, TBS-Tween (0,2
%) pufr, < 0,1 % azid sodny.
Pripraveno k pouZiti. Skladujte
pri teploté 2—8 °C do data
expirace. Pfed pouzitim nechte
reagenci dosahnout pokojove
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2-8 °C.

Washing Solution

2 lahvi¢ky po 50 ml

TBS-Tween (0,2 %) pufr,

< 0,1 % azid sodny.

PFipraveno k pouziti. Skladujte
pri teploté 2—8 °C do data
exspirace. Pred pouzitim nechte
reagenci dosahnout pokojové
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicU pfi
teploté 2-8 °C.
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Soucasti sady
REF 03-2001-01

Obsah

Vlastnosti (reaktivni slozky jsou
podtrzeny)

ALEX?® Detection Antibody

1 lahvicka a 11 ml

Detekéni protilatka proti
lidskému IgE v konjugovaném
pufru s pfisadami.

Pripraveno k pouziti. Skladujte
pfi teploté 2—-8 °C do data
exspirace. Pfed pouZitim nechte
reagenci dosahnout pokojové
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2-8 °C.

ALEX?® Substrate Solution

1 lahvicka a 11 ml

Substrat NBT/BCIP

(NBT: 4-nitro-modry
tetrazoliumchlorid, roztok, BCIP:
5- brom-4-chlor-3-indolyl-fosfat,
4-toluidinova sul).

PFipraveno k pouziti. Skladujte
pfi teploté 2—8 °C do data
expirace. Pfed pouzitim nechte
reagenci dosahnout pokojove
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2-8 °C.

(ALEX?®) Stop Solution

1 lahvi¢ka a 2,4 ml

Kyselina
ethylendiamintetraoctova

(EDTA) — roztok

PFipraveno k pouziti. Skladujte
pfi teploté 2—8 °C do data
exspirace. Pred pouzitim nechte
reagenci dosahnout pokojove
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2—-8 °C. Po delSim
skladovani se mize objevit
zakaleni roztoku. To nema
zadny vliv na vysledky.

Soucasti soupravy
REF 03-5001-01

Obsah

Vlastnosti (reaktivni slozky jsou
podtrZeny)

ALEX3 cartridge (kazeta)

5 blistrt po 10 ALEX? pro
celkem 50 analyz.
Kalibrace pomoci master
kfivky je k dispozici
prostfednictvim RAPTOR
SERVER Analysis
Software.

Polystyrolova kazeta obsahujici
imunotest v pevné fazi.
Pripraveno k pouziti. Skladujte
pfi teploté 2—-8 °C do data
expirace.
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Soucasti soupravy
REF 03-5001-01

Obsah

Vlastnosti (reaktivni slozky jsou
podtrzeny)

ALEX?® Sample Diluent

1 lahvi¢ka po 30 ml

CCD Blocker, TBS-Tween (0,2
%) pufr, < 0,1 % azid sodny.
Pripraveno k pouziti. Skladujte
pfi teploté 2—8 °C do data
exspirace. Pfed pouZitim nechte
reagenci dosahnout pokojove
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2-8 °C.

Washing Solution

4 x conc. 1 lahev a 250 ml

TBS-Tween (0,2 %) pufr,

< 0,1 % azid sodny.

Skladujte pfi teploté 2-8 °C do
data expirace. Pfed pouzitim
zfedte v poméru 1:4
demineralizovanou vodou (250
ml Washing Solution 4x conc. +
750 ml demineralizované vody).
Pfed pouzitim nechte reagenci
dosahnout pokojoveé teploty.
Oteviena reagencie je stabilni
po dobu 6 mésicl pfi teploté 2—
8 °C.

ALEX?® Detection Antibody

1 lahvi¢ka a 30 ml

Detekéni protilatka proti
lidskému IgE v konjugovaném
pufru s pfisadami.

PFipraveno k pouziti. Skladujte
pfi teploté 2—8 °C do data
expirace. Pfed pouzitim nechte
reagenci dosahnout pokojove
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2-8 °C.

ALEX® Substrate Solution

1 lahvi¢ka a 30 ml

Substrat NBT/BCIP.

Pripraveno k pouziti. Skladujte
pfi teploté 2—8 °C do data
exspirace. Pfed pouZitim nechte
reagenci dosahnout pokojove
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2-8 °C.
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Soucasti soupravy
REF 03-5001-01

Obsah Vlastnosti (reaktvlvnl slozky jsou
podtrzeny)

(ALEX?®) Stop Solution

1 lahvicka a 10 ml Roztok EDTA.

Pripraveno k pouZziti. Skladujte
pfi teploté 2—8 °C do data
expirace. Pfed pouzitim nechte
reagenci dosahnout pokojové
teploty. Oteviena reagencie je
stabilni po dobu 6 mésicu pfi
teploté 2-8 °C. Po delSim
skladovani muze roztok zakalit.
To nema Zadny vliv na vysledky.

Pris

lusenstvi/produkty pro MANUALNI zpracovani

ImageXplorer
(REF 11-0000-01)

Zobrazovaci zafizeni specialné vyvinuté pro pofizovani snimku
testovacich kazet zaloZzenych na technologii ALEX pro manualini
manipulaci.

Array holder Produkt pro snazs8i manipulaci s kazetami béhem manualniho
(volitelné) zpracovani
Vertikalni rotacni zafizeni je nezbytné béhem manualniho
Lab Rocker testovani (8 x h x v — 28 x 15 x 33 cm, uhel sklonu 8°, pozadovana

rychlost 8 ot/min).

Incubation chamber

Nutna pfi manualnim testovacim postupu (S x Hx V — 35 x 25 x 2
cm)

Prisluse

nstvi/produkty pro AUTOMATIZOVANE zpracovani

Pristroje MAX:
MAX 45k
(REF 16-0000-01)
MAX 9k
(REF 17-0000-01)

Pristroje pro automatizované zpracovani testovacich kazet
zalozenych na technologii ALEX

Washing Solution 4x
conc.
(REF 00-5003-01)

Reagencie pro automatické zpracovani testovacich kazet
zaloZenych na technologii ALEX. Washing Solution a Stop Solution

Stop Solution
(REF 00-5007-01)

jsou soucasti soupravy, ale Ize je zakoupit i samostatné, pokud je
potfeba vétSi mnozstvi roztoku.

Dalsi potifebné prislusenstvi/produkty

RAPTOR SERVER
Analysis Software
(REF 22-0000-01)

Software pro pofizovani a analyzu snimkul pofizenych pfistroji
ImageXplorer nebo MAX.

PC nebo notebook

Pipety a Spi¢ky

10-100 pl a 100—1000 i

Demineralizovana
voda
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Nedotykejte se povrchu pole. Jakékoli povrchové vady zplsobené tupymi nebo ostrymi
pfedméty mohou narusit spravné ¢teni vysledkd. Nezaznamenavejte snimky ALEX?® pfed
Uplnym vyschnutim pole (vysuste pfi pokojové teploté).

Pfi pfipravé a manipulaci s reagenciemi a vzorky se doporu€uje nosit ochranné
rukavice a bryle, laboratorni plasté a dodrzovat spravné laboratorni postupy.

V souladu se spravnou laboratorni praxi je tfeba veSkery material pochazejici z krve
(napf. slozky reagencii nebo jiné komponenty) povazovat za potencialné infekéni a
zachazet s nim se stejnymi bezpeénostnimi opatfenimi jako s krevnimi vzorky.
ALEX® Sample Diluent a Washing Solution obsahuji jako konzervacni latku azid
sodny (<0,1 %) a je tfeba s nimi zachazet opatrné. Bezpecnostni list je k dispozici na
vyzadani.

Roztok (ALEX3®) Stop Solution obsahuje roztok kyseliny ethylendiamintetraoctové
(EDTA) a musi se s nim zachazet opatrné. Bezpecnostni list je k dispozici na
vyzadani.

Pouze pro diagnostické pouziti in vitro. Neni ur€eno k vnitfnimu ani vnéjSimu pouziti
u lidi nebo zvirat.

Tento kit smi pouzivat pouze personal proSkoleny v laboratorni praxi.

Po dodani zkontrolujte, zda nejsou komponenty soupravy poskozené. Pokud je
néktera z komponent poSkozena (napf. lahvicky s pufrem), kontaktujte MADXx
(support@madx.com) nebo svého mistniho distributora. Nepouzivejte poskozené
komponenty soupravy, protoze jejich pouziti mize vést ke snizeni u€innosti soupravy.
Nepouzivejte reagencie po uplynuti doby pouzitelnosti.

Nemichejte reagencie z riznych Sarzi.

Kazety ALEX?® jsou uréeny pouze k jednorazovému pouziti a nesméji byt znovu
pouzity. Reagencie mohou byt otevfeny a znovu pouzity do 6 mésicu od data prvniho
otevieni nebo do uplného spotfebovani obsahu soupravy, podle toho, co nastane
drive.

Podrobné pokyny k bezpe&né likvidaci kitu naleznete v kapitole VIII navodu k pouziti.
Na pfipravek Stop Solution se vztahuji nasledujici bezpe€nostni a zdravotni pokyny:
H319 — Zplsobuje vazné podrazdéni oci; P264 — Po manipulaci dikladné omyjte
pokoZku; P305+ P351+ P338 — Pfi zasaZeni oCi: Nékolik minut opatrné oplachujte
vodou. Vyjméte kontaktni Cocky, jsou-li nasazeny a pokud je Ize vyjmout snadno.
Pokralujte ve vyplachovani; P337 + P313 — Pretrvava-li podrazdéni oci: vyhledejte
IékaFskou pomoc/oSetfeni.

Jakykoli zavazny incident, ktery se vyskytne v souvislosti s pouzivanim tohoto
zafizeni, musi byt nahlaSen vyrobci na adrese support@madx.com a pFisluSnému
organu Clenského statu, ve kterém je uzivatel a/nebo pacient usazen.

MacroArray Diagnostics « Lembdckgasse 59, Top 4 « 1230 Vienna » madx.com « CRN 448974 g Stranka 11 z 29



(]
ote

L

o®
o g
0 0e®
atee

Postup manualniho testovani

Sady ALEX? Ize pouzit jako manualni test v kombinaci se zafizenim ImageXplorer (REF 11-
0000-01).

Pripravte inkubaéni komoru

W

Inkubace vzorku/inhibice CCD

W

Promyti |

W

Detection Antibody

W

Promyti Il

W

Pridani substratu a zastaveni reakce substratu

W

Promyti 11l

W

Suseni

W

Zobrazeni
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Priprava

Priprava vzorka: Lze pouzit vzorky séra nebo plazmy (heparin, citrat, bez EDTA) z kapilarni
nebo Zilni krve. Krevni vzorky lze odebrat standardnimi postupy. Vzorky uchovavejte pfi
teploté 2-8 °C po dobu maximalné jednoho tydne. Pro dlouhodobé skladovani uchovavejte
vzorky séra a plazmy pfi teploté -20 °C. Pfeprava vzork( séra/plazmy je mozna pfi pokojové
teploté. Vzorky pfed pouZitim vZdy nechte dosahnout pokojove teploty.

Inkubaéni komora: Uzaviete viko béhem vSech krokU testu, aby nedo$lo ke snizeni
vlhkosti.

Parametry postupu:

100 pl vzorku + 400 ul ALEX® Sample Diluent
500 ul ALEX?® Detection Antibody

500 ul ALEX® Substrate Solution

100 ul (ALEX?) Stop Solution

4500 pl Washing Solution

Doba trvani testu je pfiblizné 3 hodiny a 30 minut (bez su$eni zpracovaného pole).

NedoporuCuje se provadét vice testl, nez kolik Ize pipetovat za 8 minut. VSechny inkubace
se provadéji pfi pokojové teploté 20-26 °C.

VSechny reagencie se pouzivaji pfi pokojové teploté (20—-26 °C). Test se nesmi
provadét na pfimém sluneCnim svétle.

Pripravte inkubaéni komoru

Otevriete inkubacni komoru a na dno polozte papirové utérky. Papirové utérky nasaknéte
demineralizovanou vodou, dokud nejsou viditelné zadné suché ¢asti papirovych utérek.

Manualni provedeni testu

1. Inkubace vzorku/inhibice CCD

Vyjméte potfebny pocet kazet ALEX?® a vilozZte je do drzaku (drzak() Array holder. Do kazdé
kazety pfidejte 400 ul ALEX® Sample Diluent. Do kazet pfidejte 100 upl vzorku pacienta.
Zajistéte, aby byl vysledny roztok rovhomérné rozprostfen. Vlozte kazety do pfipravené
inkubaéni komory a inkubacni komoru s kazetami umistéte na lab rocker tak, aby se kazety
kyvaly podél své delSi strany. Zahajte inkubaci séra pfi 8 otackach za minutu po dobu 2 hodin.
Pfed spusténim lab rocker uzaviete inkubaéni komoru. Po 2 hodinach vyprazdnéte vzorky do
sbérné nadoby. Opatrné otfete kapky z kazety papirovym ubrouskem.
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Nedotykejte se povrchu pole papirovou utérkou! Zabrante pfenosu nebo kfizové
kontaminaci vzorku mezi jednotlivymi kazetami ALEX3!

Volitelny nebo pozitivni Hom s LF (CCD marker): Pfi standardnim protokolu inhibice
protilatek CCD (jak je popsano v odstavci 2: inkubace vzorkl/inhibice CCD) vykazuje 98 %
vSech testovanych vzorkd negativni vysledek pro kontrolni marker inhibice CCD Hom s LF. V
pfipadé, Ze je Hom s LF pozitivni pfi standardnim protokolu, doporu€uje se nasledujici postup:

Pripravte 1ml zkumavku na vzorek, pfidejte 400 ul ALEX® Sample Diluent a 100 ul séra.
Inkubujte po dobu 30 minut (bez protiepavani) a poté pokracujte obvyklym postupem testu.

Poznamka: Dodatecny krok inhibice CCD vede v mnoha, ale ne ve vSech pfipadech k uplné
inhibici protilatek CCD (negativni Hom s LF).

1a. Promyvani |

Do kazdé kazety pridejte 500 ul Washing Solution a inkubujte na lab rocker (pfi 8 otaCkach za
minutu) po dobu 5 minut. Washing Solution vypustte do sbérné nadoby a kazety energicky
poklepejte o stoh suchych papirovych utérek. Zbyvajici kapky z kazet opatrné setfete
papirovou utérkou.

Tento krok opakujte jesté 2krat.

2. Pridejte Detection Antibody
Do kazdé kazety pfidejte 500 ul ALEX® Detection Antibody.

& Ujistéte se, Ze je cely povrch pole pokryt roztokem ALEX? Detection Antibody.

Vlozte kazety do inkubacni komory na lab rocker a inkubujte pfi 8 otackach za minutu po dobu
30 minut. Vypustte roztok detekcni protilatky do sbérné nadoby a kazety energicky poklepejte
o stoh suchych papirovych utérek. Zbytky kapek z kazet opatrné setfete papirovou utérkou.

2a. Promyvani ll

Do kazdé kazety pridejte 500 yl Washing Solution a inkubujte na lab rocker pfi 8 ot/min po
dobu 5 minut. Washing Solution vypustte do sbérné nadoby a kazety s detekénimi protilatkami
ddkladné poklepejte o stoh suchych papirovych utérek. Zbytky kapek z kazet opatrné otrete
papirovou utérkou.
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Tento krok opakujte jesté 4krat.

3+4. Pridejte ALEX® Substrate Solution a zastavte reakci substratu

Do kazdé kazety pridejte 500 yl ALEX® Substrate Solution. Spustte Casovac pfi naplnéni prvni
kazety a pokracujte v plnéni zbyvajicich kazet. Ujistéte se, ze je cely povrch pole pokryt
Substrate Solution, a inkubujte pole pfesné 8 minut bez protfepavani (lab rocker pfi 0 ot./min.
a v horizontalni poloze).

Po pfesné 8 minutach pfidejte 100 pl (ALEX?®) Stop Solution do vSech kazet, pocinaje prvni
kazetou, aby bylo zajis§téno, ze vSechny pole jsou inkubovany po stejnou dobu s ALEX?
Substrate Solution. Po pipetovani roztoku (ALEX®) Stop Solution do vSech poliCek peclivé
protfepejte, aby se roztok (ALEX?) Stop Solution rovhomérné rozdélil. Poté vyprazdnéte roztok
(ALEX®) Substrate/Stop Solution z poliCek a policka energicky poklepejte o stoh suchych
papirovych utérek. Zbyvajici kapky z kazet opatrné otfete papirovou utérkou.

A Béhem inkubace substratu se nesmi lab rocker pohybovat!

4a. Promyvani lll

Do kazdé kazety pridejte 500 yl Washing Solution a inkubujte na lab rocker pfi 8 otackach za
minutu po dobu 30 sekund. Washing Solution vypustte do sbérné nadoby a kazety dukladné
poklepejte o stoh suchych papirovych utérek. Zbytky kapek z kazet opatrné setfete papirovou
utérkou.

5. Ziskani obrazu

Po dokonceni testu nechte pole pfi pokojové teploté volné schnout, dokud nejsou zcela sucha
(muUze trvat az 45 minut). Pokud pole vyzaduji del§i dobu schnuti, uloZte je do prostfedi
chranéného pred svétlem az do analyzy.

Uplné vysu$eni je nezbytné pro citlivost testu. Pouze zcela vysu$ené pole
poskytuji optimalni pomér signalu k Sumu.

VysuSené pole se nasledné naskenuji pomoci ImageXplorer.
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Automatizovany postup testu

Sady ALEX?® Ize pouzit jako automatizovany test se systémy MAX 9k (REF 17-0000-01) nebo
MAX 45k (REF 16-0000-01). Tyto zdravotnické prostfedky IVD automaticky zpracovavaji pole
zalozena na technologii ALEX a pofizuji jejich snimky.

9k). Aktualni verzi navodu k pouziti MAX (systémy) naleznete zde:

f Personal musi byt prosSkolen v zachazeni s pfistroji MAX (MAX 45k nebo MAX
https://www.madx.com/extras.

Priprava

Priprava vzorka: Lze pouzit vzorky séra nebo plazmy (heparin, citrat, bez EDTA) z kapilarni
nebo Zilni krve. Krevni vzorky Ize odebirat standardnimi postupy. Vzorky skladujte pfi teploté
2—-8 °C po dobu maximalné jednoho tydne. Pro dlouhodobé skladovani uchovavejte vzorky
séra a plazmy pfi teploté -20 °C. Pfeprava vzork( séra/plazmy je mozna pfi pokojové teploté.
Pfed pouzitim vzdy nechte vzorky ohfat na pokojovou teplotu.

Priprava Washing Solution (pouze pro REF 03-5001-01 a REF 00-5003-01 pfi pouziti s
pristrojem MAX): Obsah 1 lahvicky Washing Solution nalite do myci nadoby pfistroje.
Naplite demineralizovanou vodou po ¢&ervenou znacku a nadobu nékolikrat opatrné
promichejte, aby nevznikla péna. Oteviené Cinidlo je stabilni po dobu 6 mésicu pfi teploté 2—
8 °C.

Automatické provedeni testu

Pokyny k provedeni testu jsou uvedeny v podkapitolach XVI1.7-10 navodu k pouziti MAX a je
nutné je dodrzovat.

V zavislosti na objemu vzorku jsou pro pouziti ALEX3k dispozici dva provozni rezimy:
Manualné pfedfedény a nepfediedény.
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Zkumavky pro malé objemy
vzorki

Zkumavky Sarstedt ,false-bottom” 2,5 ml, 75x13 (kulaté)
Objednaci Cislo: 60.614.010

Minimalni objem vzorku pro
1 test ALEX?, zkumavka pro

Neziedény: 200 ul
Pfedfedéno manualné: 120 pl séra + 480 yl Sample

ml 75x13 mm
Objednaci Cislo PS: 55.475
PouZijte s dodanym adaptérem

malé objemy Diluent
13 mm standardni Vys$ka: 75-100 mm Vyska: 75 mm
zkumavky Priklad: zkumavky Sarstedt 5 Priklad: zkumavky Sarstedt 5

ml 75x13 mm
PS Objednaci Cislo: 55.475

16 mm standardni
zkumavky

Minimalni vy8ka: 75 mm,
maximalni vyska: 100 mm

PFiklad: zkumavky Sarstedt 13 -
ml 100 x 16 mm
PS Objednaci gislo: 55.459
Nezfedény: 400 ul
Manualné predifedény: 145 ul séra + 580 pl Sample Diluent

Minimalni objem vzorku pro
1 test ALEX3, standardni
zkumavka 13/16 mm

/A

Podrobné pozadavky na zkumavky a pokyny pro fedéni jsou k dispozici v kapitole XXI MAX
IFU (Technicka specifikace). Aktualni verzi MAX IFU (Systémy) naleznete zde:
https://www.madx.com/extras.

Pfed pouzitim jiné, nez vySe uvedené zkumavky kontaktujte podporu MADx nebo
svého distributora.

Volitelny nebo pozitivni Hom s LF (CCD marker): Pfi pouziti standardniho protokolu inhibice
CCD protilatek (jak je popsano v odstavci 2: inkubace vzorku/inhibice CCD) vykazuje 98 %
vSech testovanych vzorkd negativni vysledek pro kontrolni marker inhibice CCD Hom s LF.

V pfipadé, Ze je Hom s LF pozitivni pfi standardnim protokolu, je tfeba sérové vzorky pfedem
manualné nafedit (viz tabulka vy$e) a inkubovat po dobu 30 minut (bez protfepavani) pred
vloZenim zkumavek se vzorky do karuselu na vzorky.

Analyza obrazu

Naskenované pole zalozené na technologii ALEX se analyzuje pomoci RAPTOR SERVER
Analysis Software (podrobnosti viz navod k pouziti RAPTOR SERVER na adrese
https://www.madx.com/extras).

RAPTOR SERVER Analysis Software je ovéfen pouze v kombinaci s pfistrojem ImageXplorer
a pristroji MAX, proto spole¢nost MADx nenese zadnou odpovédnost za vysledky, které byly
ziskany s jinym zafizenim pro snimani obrazu (napf. skenery).
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Na ALEX? jsou dva kontrolni body pro pipetovani vzorka (Sample Pipetting Control; SPC).
Oba body slouzi k zajisténi toho, ze vzorky pacientl byly pfeneseny do kazdého pole
pfislu§ného testu. Po zpracovani musi byt kontrolni body SPC snadno viditeIné pouhym okem.
Pokud nejsou viditelné, obratte se na mistniho distributora nebo podporu MADx a zeptejte se,
jak postupovat. Pokud jsou kontrolni body SPC viditelné, vzorky pacientl byly pipetovany
spravne.

Rada méFeni s mfizkou se zobrazi v oblasti analytického obrazu. Software automaticky
identifikuje polohu fady v obrazovych datech na zakladé vodicich bodu (Guide Dots; GD). Na
zarizeni ALEX? jsou 2 vodici body.

Po zpracovani musi byt vodici body snadno viditelné pouhym okem. Zkontrolujte také jejich
spravnou orientaci, jak je znazornéno na obrazku pro ALEX® nize. Pokud nejsou viditelné,
obratte se na mistniho distributora nebo podporu MADx a zeptejte se, jak postupovat. Pokud
jsou vodici body viditelné, Ize kazetu dale analyzovat.

Béhem snimani obrazu kazety ALEX® vyhodnoti RAPTOR SERVER signal vSech vodicich
bodu i signal pozadi povrchu membrany. Pokud jsou spinéna vSechna kritéria kvality, pole
»=automatic QC" pod obrazkem se nastavi na ,,OK*.

Aby se vylougil vliv artefaktll v automatické analyze obrazu (satelitni skvrny, kontaminace
vzorkd, prach, rozmazané skvrny atd.), musi byt snimky pfed schvalenim vysledku
zkontrolovany vySkolenym operatorem, aby se vylouCily nespravné vysledky. V pfipadé
nesrovnalosti mezi zpracovanym polem a snimkem pofizenym RAPTOR SERVEREM se
obratte na mistniho distributora nebo podporu MADxX.

ALEX?

2x SPC 2% GD

Kalibrace testu

Hlavni kalibracni kfivka ALEX® byla stanovena referenénim testovanim proti sérovym
preparatim se specifickym IgE (sIgE) proti rGznym antigenim pokryvajicim zamysleny méfici
rozsah. Parametry kfivky pro kazdou Sarzi jsou upraveny internim referenénim testovacim
systémem proti sérovym preparatim testovanym pomoci ImmunoCAP (Thermo Fisher), ktery
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je v sou€asné dobé povazovan za ,referenéni metodu® pro in vitro testovani IgE (stanovisko
WAO). Pro slgE neni k dispozici Zadny referenéni material. Pro tIgE je k dispozici referen¢ni
pfipravek WHO 11/234, ktery byl pouzit pro vytvoreni hlavni kFivky tIgE.

Vysledky sIgE jsou kvantitativni a uvadéji se v kUa/l. Vysledky celkového IgE (tIgE) se uvadéji
v jednotkach IgE (kU/l), kde 1 kU/I odpovida 2,42 ng/ml. Vysledky celkového IgE v rozmezi 2—
1000 kU/I jsou kvantitativni a jsou vypocitany z méreni anti-lgE pomoci kalibracnich faktort
specifickych pro danou Sarzi, které jsou poskytovany RAPTOR SERVER Analysis Software a
vybirany podle QR kédu specifickych pro danou Sarzi. Pro tIgE jsou vysledky v rozmezi 1001-
2500 kU/I semikvantitativni.

Systematické odchylky v Urovnich signalu mezi Sarzemi jsou normalizovany heterologni
kalibraci proti referenéni kfivce IgE. Korekéni faktor se pouziva k systematické upravé
odchylek méfeni specifickych pro danou Sarzi.

Vedeni zaznamu pro kazdy test

V souladu se spravnou laboratorni praxi se doporuCuje zaznamenat Cisla Sarzi vSech
pouzitych reagencii.

Kontrolni vzorky

V souladu se spravnou laboratorni praxi se doporu€uje zahrnout vzorky pro kontrolu kvality v
definovanych intervalech. Referenéni hodnoty pro néktera komeréné dostupna kontrolni séra
muUze MADx poskytnout na vyzadani.

Pro analyzu obrazu zpracovanych poli je tfeba pouzit ImageXplorer nebo pfistroj MAX. Obrazy
ALEX?® jsou automaticky analyzovany pomoci RAPTOR SERVER Analysis Software a je
vygenerovana zprava shrnujici vysledky pro uzivatele.

ALEX? kvantitativné detekuje sIgE (v rozmezi 0,3-50 kUx/l) a tIgE (v rozmezi 2—1000 kU/I). U
hladin tIgE v rozmezi 1001-2500 kU/I je detekce semikvantitativni.

Alergen-specifické IgE protilatky jsou vyjadfeny jako IgE response units (kUa/l), celkové IgE
vysledky jako kU/l. RAPTOR SERVER Analysis Software automaticky vypocita a vyhodnoti
vysledky slIgE a tIgE.
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Interpretace vysledki

Vysledky testu ALEX® jsou automaticky analyzovany a prezentovany ve zpravé generované
analytickym RAPTOR SERVER Analysis Software. Pro dal8i podporu klinické interpretace
vysledku testu byl implementovan specializovany softwarovy modul — RAVEN Interpretation
Guidance. Podrobnosti o generovani zpravy RAPTOR SERVER a interpretaci pomoci
RAVEN jsou uvedeny v navodu k pouziti RAPTOR SERVER Analysis Software,
podkapitoly VII.2.1-2.4.

Aktualni verzi navodu k pouziti RAPTOR SERVER Analysis Software naleznete na adrese:
https://www.madx.com/extras

Definitivni klinicka diagnéza by méla byt stanovena pouze na zakladé vSech dostupnych
klinickych nalezt odbornym lékafem a neméla by byt zaloZzena pouze na vysledcich jedné
diagnostické metody.

V urcitych oblastech pouziti (napf. potravinova alergie) mohou cirkulujici protilatky IgE zUstat
nezjistitelné, i kdyz se muze projevit klinicka manifestace potravinové alergie na urcity alergen,
protoze tyto protilatky mohou byt specifické pro alergeny, které se béhem primyslového
zpracovani, vareni nebo traveni méni, a proto se nevyskytuji v pavodni potraving, na kterou
je pacient testovan.

Negativni vysledky testd na jed pouze indikuji nedetekovatelné hladiny protilatek IgE
specifickych pro jed (napf. v disledku dlouhodobé neexpozice) a nevylucuji existenci klinické
hypersenzitivity na bodnuti hmyzem.

U déti, zejména do 2 let véku, je normalni rozmezi tIgE nizs8i nez u adolescentl a dospélych
[10]. Proto je tieba oCekavat, ze u vyssiho podilu déti mladSich 2 let bude celkova hladina IgE
pod stanovenou mezi detekce. Toto omezeni se nevztahuje na méfeni specifického IgE.

Uzka souvislost mezi hladinami alergen-specifickych protilatek IgE a alergickymi
onemocnénimi je dobfe znama a podrobné popsana v literatufe [1]. Kazdy senzibilizovany
pacient vykazuje pfi testovani pomoci ALEX? individualni profil IgE. IgE reakce u vzorkd od
zdravych nealergickych jedinci bude pfi testovani pomoci ALEX® niz8i nez 0,3 kUa/I pro
jednotlivé molekularni alergeny a pro alergenové extrakty. Referenni oblast pro celkové IgE
u dospélych je <100 kU/I. Spravna laboratorni praxe doporucuje, aby kazda laboratof stanovila
vlastni rozsah o€ekavanych hodnot.

MacroArray Diagnostics « Lembdckgasse 59, Top 4 « 1230 Vienna » madx.com « CRN 448974 g Stranka 20 z 29



Shrnuti  bezpe€nosti a vykonu Ize nalézt na webovych strankach MADx:
https://www.madx.com/extras.

1. Spravnost

ALEX® prokazal vysokou pfesnost, jak dokazuje dobra preciznost (opakovatelnost CV 6,6 %,
celkova preciznost CV 13,8 %) a vysoka spravnost ve srovnani s referenéni metodou (R%>0,9).

(a) Pfesnost

X 6

Presnost testu ALEX® byla hodnocena podle navrhu ,studie na jednom misté“ uvedeného v
pokynu EP05-A3. Zde se analyzuje vice vzorku po dobu 20 dnd, s jednim méfenim denné a
tfemi opakovanimi méfeni (,navrh 20 x 1 x 3%). Statisticka analyza povaZuje zdroje variability
spojené s ,dny“ a ,cykly“ za faktory. Tato metoda poskytuje odhady pro dva typy pfesnosti:
opakovatelnost (= pfesnost v ramci cyklu) a pfesnost v ramci laboratofe (= pfesnost v ramci
zafizeni = celkova presnost). [11]

CV [0,3-1,0 kUa/] 13,7 %
CV [1,0-10,0 kUa/I] 7,0 %
CV [>10,0 kUa/l] 57 %
CV [>1,0 kUa/1] 6,6 %
CV [0,3 - 1,0 kUa/l] 25,7 %
CV [1,0-10,0 kUa/l] 14,4 %
CV [>10,0 kUa/] 12,6 %
CV [>1,0 kUa/l] 13,8 %

(b1) Pravdivosti méreni (slgE)

Bylo testovano 63 rlznych vzorkd vSemi 3 metodami ALEX® a metodou ALEX? (pouze MAX
45k). Vybrané vzorky byly také testovany metodou ImmunoCAP na prioritni alergeny.
Pozorovany koeficient determinace R? mezi rGznymi metodami je uveden pro v§echny prioritni
alergeny:
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Arah2
ImmunoCAP [ALEX3 MAX 45K | ALEX3 MAX 9K | ALEX3 IX Manual | ALEX2 MAX 45k
0,922 0,939 0,960
ALEX3 MAX 45K 0,990 0,998
ALEX3 MAX 9K 0,985 0,989
ALEX3 IX Manual 0,988
ALEX2 MAX 45k |
Phip1
R’ ImmunoCAP[ALEX3 MAX 45K [ALEX3 MAX 9K [ALEX3 IX Manual [ALEX2 MAX 45k
ImmunoCAP 0,934 0,984 0,910 0,952
ALEX3 MAX 45K 0,976 0,769 0,964
ALEX3 MAX 9K 0,853 0,967
ALEX3 IX Manual 0,868
ALEX2 MAX 45k |
Gald1
R? ALEX3 IX Manual | ALEX2 MAX 45k
ImmunoCAP 0,980 0,979
ALEX3 MAX 45K 0,997 0,998
ALEX3 MAX 9K 0,999 0,998
ALEX3 IX Manual
ALEX2 MAX 45k
Prup3
R? ImmunoCAP[ALEX3 MAX 45K [ALEX3 MAX 9K [ALEX3 IX Manual [ALEX2 MAX 45k

0,991 0,972 0,975

ALEX3 MAX 45K 0,935 0,998
ALEX3 MAX 9K 0,991 0,994
ALEX3 IX Manual
ALEX2 MAX 45k
Artv1
R? ImmunoCAP | ALEX3 MAX 45K IALEX3 MAX 9K [ALEX3 IX Manual | ALEX2 MAX 45k
ImmunoCAP 0,949 0,952 0,940 0,951
ALEX3 MAX 45K 0,998 0,995 0,999
ALEX3 MAX 9K 0,992 0,998
ALEX3 IX Manual 0,995
ALEX2 MAX 45k I
Feld1
R? ImmunoCAP | ALEX3 MAX 45K IALEXS MAX 9K |ALEX3 IX Manual | ALEX2 MAX 45k
ImmunoCAP 0,954 0,844 0,871
ALEX3 MAX 45K 0,976 0,988
ALEX3 MAX 9K 0,961 0,975
ALEX3 IX Manual
ALEX2 MAX 45k

ImmunoCAP [ALEX3 MAX 45K

ALEX3 MAX 9K |ALEX3 IX Manual | ALEX2 MAX 45k

ALEX3 MAX 45K

0,993 0,987 0,978
0,950 0,967 0,984

ALEX3 MAX 9K

0,969

ALEX3 IX Manual 0,996
ALEX2 MAX 45k [

Derp2

R? ImmunoCAP[ALEX3 MAX 45K [ALEX3 MAX 9K [ALEX3 IX Manual [ALEX2 MAX 45k

ImmunoCAP 0,959 0,956 0,943 0,962

ALEX3 MAX 45K 0,991 0,983 0,993
ALEX3 MAX 9K 0,992 0,998

ALEX3 IX Manual 0,985
ALEX2 MAX 45k |

Gald2

R? ImmunoCAP|ALEX3 MAX 45K [ALEX3 MAX 9K [ALEX3 IX Manual [ALEX2 MAX 45k

ImmunoCAP 0,988 0,991
ALEX3 MAX 45K 0,999 0,999
ALEX3 MAX 9K 0,998 1,000

ALEX3 IX Manual 1,000
ALEX2 MAX 45k |

Glym4

R? ImmunoCAP [ALEX3 MAX 45K IALEX3 MAX 9K [ALEX3 IX Manual [ALEX2 MAX 45k

0,966 0,932 0,966
ALEX3 MAX 45K 0,992 1,000 0,992
ALEX3 MAX 9K 0,994 1,000
ALEX3 IX Manual 0,994
ALEX2 MAX 45k |
Cari
R’ ImmunoCAP [ALEX3 MAX 45K ]ALEX3 MAX 9K | ALEX3 IX Manual | ALEX2 MAX 45k

ImmunoCAP
ALEX3 MAX 45K

0,899 0,942 0,935 0,947
0,996 0,979

ALEX3 MAX 9K

0,997 0,998

ALEX3 IX Manual

0,990

ALEX2 MAX 45k

|

Artv

R?

ImmunoCAP [ALEX3 MAX 45K IALEX3 MAX 9K [ALEX3 IX Manual [ALEX2 MAX 45k

ImmunoCAP
ALEX3 MAX 45K

0,992 0,998 0,994 0,991
0,999 0,978

ALEX3 MAX 9K

0,996 0,995

ALEX3 IX Manual

ALEX2 MAX 45k

Priimérna hodnota R? mezi v§emi metodami je 0,972
Primérna hodnota R mezi ImmunoCAP a ALEX® _MAX 45k je 0,949
Primérna hodnota R? mezi ImmunoCAP a ALEX® MAX 9k je 0,969
Priimérna hodnota R? mezi ImmunoCAP a ALEX® ImageXplorer je 0,947
(podrobnosti viz obrazek vyse)

(b2) Pravdivosti méreni (tIgE)

Bylo testovano 28 vzorkd v§emi 3 metodami ALEX?® a ImmunoCAP jako referenéni metodou
pro tIgE. Navic byl negativni vzorek obohacen standardem WHO 11/234 a testovan ve
dvojicich v 9 rdznych fedénich.

Srovnani metod tIgE ,skute¢né vzorky":

R? tiIgE ImmunoCAP a ALEX® MAX 45k je 0,963
R2 tIgE ImmunoCAP a ALEX®_MAX 9k je 0,919
R2 tIgE ImmunoCAP a ALEX3®_ImageXplorer je 0,963

Srovnani metod tigE ,vzorky s pridavkem®:

R2 MAX 45k je 0,996 a mezidilu¢ni CV: 5,62 %
Rz MAX 9k je 0,981 a mezidilu¢ni CV: 5,67 %
R? ImageXplorer je 0,966 a mezidilu¢ni CV: 7,19 %
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4. Analyticka citlivost

Limit detekce (LoD) pro slgE byl stanoven pro reprezentativni alergenni slozky (prioritni
alergeny) a je 0,3 kUa/l pro vSechny testované alergenni slozky. Limit detekce (LoD) pro tigE
je 1,27 kU/I. [12]

5. Analyticka specificita
Pfi normalnich fyziologickych koncentracich neni detekovana zadna zkfizena reaktivita s

jinymi lidskymi imunoglobuliny (IgA, 19G1, 19G2, IgG3, 1gG4 a IgM).

Neni detekovana zadna interference s citratem nebo heparinem z pfipravy vzorku ani s
bilirubinem, cholesterolem/triglyceridy a hemoglobinem v normalnich fyziologickych
koncentracich. Neni detekovana ani interference s tIgE, ktery byl testovan v koncentracich az
3000 kU/.

6. Metrologicka sledovatelnost hodnot kalibratoru a kontrolniho materialu
N/A

7. Rozsah méfeni testu
Méfici rozsah byl stanoven takto:

Specifické IgE (kvantitativni): 0,3-50 kUa/I
Celkoveé IgE (kvantitativni): 2—1000 kU/I
Celkové IgE (semikvantitativni): 1001-2500 kU/I

Toto je zaloZzeno na LoD a horni mez méficiho rozsahu (Hookuv efekt), ktera byla vypocitana
v souladu s pokyny CLSI I/LA20, 3™ ed.

Hranice detekce je 0,3 kUa/l pro specifické IgE.

(a) Linearita

Pozitivni vzorky séra byly sériové zfedény slepym vzorkem v poméru 1:2, 1:4, 1:8, 1:16, 1:32,
1:64 a 1:128. Nezfedéné a zfedéné vzorky byly testovany podle protokolu testu ALEX3.

Pro celkové IgE byl slepy vzorek obohacen pfipravkem WHO 11/234 jako 3. mezinarodnim
standardem pro sérové IgE v koncentraci 2500 kU/I a sériové zfedén tak, aby pokryl cely
méfici rozsah.
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Ziskané hodnoty (O) se porovnavaji s odhadovanymi hodnotami (E). Pro vybrané prioritni
alergeny se vypocita pomér O/E.

slgE:
83,8 % (nebo 264 z 315) vSech hodnot O/E pro prioritni alergeny bylo v

rozmezi 0,8-1,2
tigE:
85,0 % (nebo 17 z 20) vSech hodnot O/E pfipravkl s pfidavkem tIgE bylo
v rozmezi 0,8-1,2

8. Informace o klinické Gc¢innosti

Vzhledem k tomu, Ze 247 z 300 alergend jiz bylo pfitomno v testu ALEX?, je hodnoceni klinické
Ucinnosti testu ALEX? Caste¢né pouzitelné i pro test ALEX3. 53 novych alergent bylo
validovano pomoci séra od klinicky dobfe charakterizovanych pacientd senzibilizovanych na
pfisludny zdroj alergenu. VSechny alergeny byly hodnoceny pomoci klinicky validovanych sér.
Bylo prokazano, ze nové alergeny specificky vazou protilatky IgE od alespon péti pacientt
senzibilizovanych na odpovidajici zdroj alergenu. Tam, kde to bylo mozné, byly vysledky také
porovnany s dedikovanymi specifickymi alergeny ImmunoCAP, coz dale potvrdilo jejich
specificitu. Specificnost novych alergentu byla validovana absenci vazby IgE v sérech
nesenzibilizovanych jedincl. V pfipadech, kdy nebyl k dispozici specificky ImmunoCAP, byl
jako nahrada uc€inné pouzit alergenovy extrakt, coz prokazalo robustnost klinické ucinnosti.
Klinicka ucinnost je proto ovéfena.

(a) Klinicka studie ALEX?

Klinicka studie s nazvem ,Diagnosticka pfesnost automatizovaného laboratorniho systému
MADx Multi Array Xplorer (MAX 45k) a MADx Allergy Explorer verze 2 (ALEX?) — IgE Multiplex
Test for the Diagnosis of Pre-defined Groups of Specific High-priority Allergens (MADMAX)*
(ClinicalTrials.gov ID: NCT04435678) byla uspé&sné dokon&ena v dubnu 2022.

Do studie bylo zafazeno celkem 837 pacientu, z toho 689 alergiki a 148 nealergiku.

(a1) Citlivost:

Alergie na pyl bfizy (n=111) 94,6 % (88,6-98,0)
Alergie na pyl trav (n=113) 98,2 % (93,8-99,8)
,(O;:czaqgéllg)na roztoCe domaciho prachu 91,2 % (85,4-95,2)
Alergie na ko¢ky (n=107) 92,5 % (85,8-96,7)
Alergie na vceli jed (n=104) 76,0 % (66,6—83,8)
Alergie na jed vosy (n=106) 94,3 % (88,1-97,9)
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(a2) Specifiénost:

Test ALEX? ve srovnani s klinickymi

pFiznaky (n=146) 95,9 % (91,3-98.5)

(a3) Pomér pravdépodobnosti

Pomeér pravdépodobnosti byl vypocitan z idaju o citlivosti a specificité podle nasledujiciho
vzorce: Citlivost / (1 - Specificita).

Alergie na pyl bfizy (n=111) 23,1 (0,946/(1-0,959))
Alergie na pyl trav (n=113) 24,0 (0,982/(1-0,959))
,(O;:czaqgig)na rozto€e domaciho prachu 22,2 (0,912/(1-0,959))
Alergie na ko€ky (n=107) 22,6 (0,925/(1-0,959))
Alergie na vceli jed (n=104) 18,5 (0,760/(1-0,959))
Alergie na jed vosy (n=106) 23,0 (0,943/(1-0,959))

9. Informace o stabilité

Testovani stability v ramci zrychlené studie stability pfipravku ALEX® prokazalo vysokou
odolnost po 2 letech skladovani pfi teploté 2—-8 °C. Stanovena doba pouzitelnosti je tedy 2
roky. V ramci zrychlené studie stability byly navic provedeny studie stability pfi pfepravé. Pro
studii simulace pfepravy byly soupravy pied testovanim podrobeny protokolu simulace
prepravy (TS). Dale byla testovana prakticnost baleni a oznaceni.

Udaje o vykonu byly ziskany postupem popsanym v tomto navodu k pouziti. Jakékoli zména
nebo Uprava postupu mulze ovlivnit vysledky a spoleénost MacroArray Diagnostics v takovém
pfipadé odmita veSkeré zaruky (v€etné predpokladané zaruky prodejnosti a vhodnosti pro
pouziti). V disledku toho spole¢nost MacroArray Diagnostics a jeji mistni distributofi nenesou
v takovém pfipadé odpovédnost za nepfimé nebo nasledné Skody.
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ALEX Allergy Xplorer

CCD KFizové reaktivni sacharidové determinanty
EDTA Kyselina ethylendiamintetraoctova

ELISA Enzymova imunoanalyza

IgE Imunoglobulin E

IVD In vitro diagnostika

ku/I Kilogramové jednotky na litr

kU /I Kilo jednotek alergen-specifického IgE na litr
MADx MacroArray Diagnostics

REF Referenéni Cislo

ot Otacky za minutu

sigE Alergen-specificky IgE

tigE Celkovy IgE

I Mikrolitr
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Alergenové extrakty:

Aca m, Aca s, Ach d, Ail a, All ¢, All s, Amar, Amb a, Api m, Art v, Ave s, Ber e, Bos d_meat,
Bos d_milk, Bro pa, Cam d, Can f_male urine, Can s, Cap h_epithelia, Cap h_milk, Car i,
Car p, Che a, Che q, Chi spp, Cic a, Cla h, Clu h, Cuc p, Cup s, Equ c_meat, Equ ¢_milk,
Fag e, Fic b, Fic c, Gal d_meat, Gal d_white, Gal d_yolk, Hel a, Hom g, Hor v, Jug r_pollen,
Jun a, Lit spp, Loc m, Lol spp, Lup a, Mac i, Mel g, Ory_meat, Ovi a_meat, Ovi a_milk, Pan b,
Pan m, Pap s, Par j, Pas n, Pen ch, Per a, Pers a, Phr ¢, Pin p, Pol d, Pru du, Pyr ¢, Raj c,
Rud spp, Sal k, Sal s, Sco s, Sec c¢_flour, Sec c_pollen, Ses i, Sin a, Sol spp, Sol t, Sola |,
Sus d_epithelia, Tenm, Tri s, Tyr p, Zeam

Cisténé prirodni slozky:

a-Gal, nAct d1 nAna o 1, nAna o 3, nApi m 1, nAra h 1, nAra h 3, nBos d 12, nBos d 4,
nBos d 5, nBos d 6, nBos d 8, nCan f 3, nCoc n 1, nCora 11, nCora 9,nCry j 1, nCup a 1,
nEqu ¢ 3, nFag e 2, nGal d 2, nGal d 3, nGal d 4, nGal d 5, nGly m 5, nGly m 6, nJug r 4, nLit

v7,nMaci 1.0101(28- 76), nOle e 7, nPap s 1.0101 (27-846), nPis v 2, nPis v 3, nPla a 2, nPru
du 6, nSal s 6, nTriaaA_Tl, nZeam 1

Rekombinantni komponenty:

rActd 10, rActd 2, rActd 5, rAIng 1, rAIn g 4, rAlta 1, rAlta 6, rAmb a 1, rAmb a 4, rAna o 2,
rAnis 1, rAnis 3, rApig 1, rApi g 2, rApi g 6, rApig 7, rApi m 10, rApi m 2, rAra h 15, rAra h 18,
rAra h 2, rAra h 6, rAra h 8, rAra h 9, rArg r 1,rArt v 1.0101, rArt v 3.0201, rAsp f 1, rAsp f 3,
rAsp f4, rAsp f 6, rAsp f 8, rBere 1, rBet v 1, rBet v 6, rBet v 7, rBla g 1, rBla g 2, rBla g 4,
rBlag5,rBlag9,rBlot10,rBlot2,rBlot21,rBlot5, rBosd 10, rBosd 11, rBosd 2, rBos d 9,
rCanf1,rCanf2,rCanf4, rCanf6, rCanfFeld1like, rCan s 3, rCari 1, rCari 2 (256-386),
rCari4,rCavp1,rChea1,rClah8,rCluh1,rCora 1.0401, rCor a 14, rCor a 8, rCra c 6,
rCucm2,rCynd 1, rCypc 1, rCypc2, rDerf1, rDer f 15, rDer f 18, rDer f 2, rDer p 1, rDer p
10, rDer p 2, rDer p 20, rDer p 21, rDer p 23, rDer p 5, rDerp 7, rDol m 2, rDolm 5, rEqu ¢ 1,
rEquc4,rFeld 1, rFeld 2, rFeld 4, rFeld 7, rFraa 3, rFrae 1, rGad m 1, rGald 1, rGal d 7,
rGly d 2, rGly m 4, rGly m 8, rHel a 3, rHev b 1, rHev b 11, rHev b 3, rHev b 5, rHev b 6.02,
rHoms LF, rdugr1,rdugr2,rdugr3,rdugr6,rLenc1,rLenc 3, rLepd 2, rMacr 1, rMac r
2,rMald 1, rMal d 3, rMala s 11, rMala s 13, rMala s 5, rMala s 6, rMan i 1, rMes a 1, rMus a
2, Mus a5,rMusm1,rOlee 1,rOlee 9,rOry c1,rOry c 2, rOry ¢ 3, rParj 2, rPen m 1, rPen
m 2, rPen m 3, rPen m 4, rPer a 6, rPer a 7, rPers a 1, rPhl p 1, rPhl p 12, rPhl p 2, rPhl p
5.0101, rPhlp 6, rPhlp 7, rPhod s 1, rPinp 1, rPis s 1, rPis s 2, rPis s 3, rPis v 1, rPla a 1, rPla
a3, rPlal1, rPold5, rPruav 3, rPrup 3, rPrup 7, rQue a 1,rRaj ¢ Parvalbumin, rRat n 1, rSal
k1,rSalk5,rSals1,rScos 1,rSesi1,rSina1,rSolal 6, rSusd 1, rThua,rTria14,rTria
19, rTria 36, rTria 37, rTyrp 10, rTyrp 2, rVes v 1, rVes v 5, rVitv 1, rXip g 1,r Zeam 14
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