Procise FCP™ ProciseDx V¥
Til brug med ProciseDx™-analysator og Procise-affgringsopsamlingsenhed

IVD

Til in-vitro-diagnostisk brug

1. Tilsigtet brug

Procise FCP-analysen er en tidsoplasnings-fluorescensenergi med energioverfart immunanalyse til kvantitativ bestemmelse pa
behandlingsstedet af koncentrationen af feekal calprotectinprotein (FCP) i human affaring ved hjalp af ProciseDx-systemet.
Procise FCP-testen er beregnet til brug i kliniske laboratorier, Point of Care-laboratorier og leegepraksis. Produktet er beregnet
som en hjelp til vurdering af inflammation i tarmens slimhinde. Forhgjede niveauer af calprotectin i affgringen, sammen med
kliniske fund og andre laboratorietests, kan hjeelpe med at diagnosticere inflammatorisk tarmsygdom (IBD) (ulcerativ colitis og
Crohns sygdom), og i differentiering af IBD fra irritabel tarmsyndrom (IBS).

2. Resumé og forklaring af tests

Calprotectin er et lille calciumbindende protein og er medlem af S100-familien af zinkbindende proteiner. Det bestar af en
heterodimer af S100A8/A9. Det blev farst opdaget i 1980 og viste sig at bidrage ~ 60 % af proteinindholdet i cytosolen i
neutrofiler.! Det er en marker for inflammation afledt af aktiverede neutrofiler, makrofager, monocytter og epitelceller.?3 Ved
maling i human affaring har calprotectin vist sig nyttig ved vurdering af IBD-aktivitet og har vist evne til at vurdere sygdom ved
bade colitis ulcerosa (UC) og CD.? Point-of-care-testning af FCP kan give bade komfort og forbedret gennemlgbstid af resultater
for forbedret patientstyring.

Da der ikke findes nogen internationale standarder for faekal calprotectin, har ProciseDx etableret en intern referencestandard ved
hjeelp af en velkarakteriseret rekombinant FCP, der er knyttet til godkendte, konkurrerende analyser (reference US FDA
K160447).

Som med enhver diagnostisk testprocedure skal alle andre testprocedurer, herunder patientens kliniske status, tages i
betragtning inden den endelige diagnose.

3. Fremgangsmade

Procise FCP-analysen er en homogen analyse, der anvender et FRET-signal (fluorescens-resonansenergioverfarsel) til at pavise
tilstedeveerelsen og mangden af FCP. FRET er en proces, hvor et donormolekyle, i en magnetisk tilstand, overfarer
exciteringsenergi gennem dipole-dipolekobling til en acceptor-fluorofor, nar de to bringes teet pa hinanden. Efter magnetisering
ved en Karakteristisk bglgeleengde overfgres den energi, der absorberes af donoren, til acceptoren, som derefter udsender
lysenergi. Det lysniveau, der udsendes fra acceptorfluoroforen, er direkte proportionalt med graden af
donor/acceptorkompleksdannelsen.

Procise FCP-analysen kraver to separate bindingshandelser for at sikre specificitet. Den farste bindingshandelse er en
monoklonalt market kanindonor til FCP-proteinet. Den anden bindingshandelse bruger en anden musemonoklonal merket med
en acceptorfluorofor. Efterhdnden som koncentrationen af aktivt FCP stiger, observeres en proportional stigning i signalet.

4. Leverede materialer
Hvert Procise FCP-s&t indeholder:
*  Tyve (20) Procise FCP-reagenspatroner i poser
*  Tyve (20) pipetter med fast volumen
*  Tyve (20) bufferkugler
* To (2) lave kontroller til analyse i pose
* To (2) hgje kontroller til analyse i pose
* Indlegsseddel (papir eller elFU-instruktionskort)
*  Hurtig referencevejledning
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Ngdvendige materialer, der ikke medfalger
*  ProciseDx Point of Care-analysator
»  Multipakkeaske til Procise-affaringsopsamlingsenhed, varenr. 4913 (tilgengelig separat)
*  Beskyttelseshandsker

5. Advarsler og forholdsregler &

*  Tilin vitro-diagnostisk brug
. Ikke godkendt til brug i USA.

«  Patronlyofiliserede perler abnes automatisk og eksponeres for miljget, nar opbevaringsposen abnes. En patron skal
anvendes umiddelbart efter dbning af opbevaringsposen, og kan ikke genbruges. Sgrg for, at praven og bufferen er blevet
tilsat patronen, far den lukkes. Nar patronen er lukket, ma den ikke abnes igen.

«  Brugte patroner og prgveopsamlingsenhed indeholder humant biologisk materiale og kan derfor vaere kontamineret med
patogener. Falg god sikkerhedspraksis for laboratorier ved handtering og bortskaffelse af brugte patroner, og praver. Brug
handsker, og behandl alle praver, opsamlingsenhed og brugte patroner som biologisk farligt affald.

. Reagenspatronerne er af plast og kan revne eller knaekke, hvis de tabes. Brug ikke en tabt patron.

. Operatagren kommer ikke i kontakt med reagensperler, nar de anbefalede procedurer falges. Hvis perlerne handteres (f.eks.
ved renggring af en tabt og revnet patron), skal indtagelse, hudkontakt eller indanding af reagensperlerne undgas.

6. Betjeningsprincip

Kalibrering
Der kraeves ingen analysespecifik kalibrering af brugeren. Se ProciseDx-systemhandbogen (Varenr. 4437) for detaljer om

instrumentkalibrering.

Kvalitetskontrol

Procise FCP-analysens ydelse kan verificeres ved at kare analysekontroller. Kvalitetskontrolmaterialer er inkluderet i
analysesettet og kan kabes hos ProciseDx Inc. Kvalitetskontrolmaterialer skal opbevares i den forseglede pose, indtil de skal
bruges.

ProciseDx anbefaler kontroltestning i henhold til geeldende nationale og lokale retningslinjer.

Kvalitetskontrolprocedure:
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FCP-analysen har to kontroller; en lav FCP-kontrol (nr. 1) og en hgj FCP-kontrol (nr. 2). Start
kvalitetskontrolprocessen ved at trykke pa knappen Analysekontroller pa startskaermen:

Assay Controls

Assay Controls

*User ID

Nar du har valgt knappen

il
L]

Analysekontroller pd hovedmenuen, skal
du indtaste eller scanne bruger-id'et. Scan
derefter stregkoden pa kontrolposen. Den
lave eller hgje kontrol kan kares farst;
reekkefglgen vil ikke pavirke resultatet.
Begge kontroller skal kgres for at
fuldfgre kvalitetskontrolproceduren.

-

04:45 PM 04/27/2018

Nar der er indtastet gyldige bruger-id- og KK-
kontrolstregkoder, aktiveres tasten Start. Hvis
du trykker pa den, vises en kort venteskaerm.
Abn kontrolposen, og brug kuglen indeni som
en patientprgve. Abn en patronpose til den
pageeldende analyse, tilseet kontrolperlen
fra heetteglasset i posen, og tilset derefter
indholdet af en bufferkugle til patronen.
Bland, og brug denne patron i naste trin.

Agsay Controls

-

02:37 PM  03/22/2018 Operator 1

5

Efter ventetiden vil skeermen vise instruktionerne for abning af instrumentets 13g, istning af analysepatronen og lukning af

laget. Testen vil nu begynde og give en omtrentlig nedteelling for den resterende tid.
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Bemeerk: Instrumentet vil ikke anmode om

lotnummeret for den analyse, der kares.

Lotnummeret pa den farst testede patron vil

blive brugt til hele processen. Begge
patroner, der anvendes under denne KK-
proces, skal have det samme lotnummer,

ellers viser instrumentet en fejlmeddelelse.

Nar den farste analyse af KK-patronen er
fuldfert, vil instrumentet instruere
operatgren i at abne instrumentet og fjerne
patronen. Nar du har fjernet patronen og
lukket Iaget, vises en anden, kort
venteskeerm. Instrumentet vil derefter vise
den aktuelle KK-teststatus.

Cartridge assay does not match the control assay.

The test will be canceled.

Assay Controls

FCP

Assay Control #:1
Assay Lot #:12345

9:00 am 01/01/2017 Bruce Wayne Q)

Assay Controls

7N
O

FCP

Assay Control #:1
Assay Lot #:12345

Assay Control
'™
[]

04:40 PM  04/27/2018 Supervisor
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Tryk pa knappen Naeste for at starte den naste
kontroltest. Bruger-id'et overfares fra den
tidligere test, og der vises et lotnummer. Tryk
pé& knappen Naeste for at starte den naste
kontroltest. Gentag disse trin for det antal
kontroller, der kraeves til den pagaldende
analyse.

Bemeerk: Afslutning af KK-processen pa
dette tidspunkt vil ugyldiggere alle
kontroller, der allerede er fuldfgrt. Bade
lave (nr. 1) og hgje (nr. 2) kontroller skal
fuldfares i én arbejdsproces for at veere
gyldige. Hvis en kontrol ikke lykkes, vil
instrumentet give mulighed for at gentage
kontrollen.




Assay Controls
Assay Control

Kontrolelementet vises pa en skeerm som denne. FCP ! |:|
Tryk pa fluebenet for at vende tilbage til
hovedmenuen eller se de resultater, der blev
tilbageholdt, indtil kvalitetskontrollen er fuldfart.
De vellykkede kontroller registreres i
instrumentets hukommelse.

Assay Control #:2
Assay Lot #:12345

fo

04:43 PM 04/27/2018 Supervisor g

Hvis kontrolresultaterne er uden for omradet, gentages én gang. Kontakt teknisk support, hvis den stadig er uden for interval let.
Rapportér ikke resultater, hvis kontroller er uden for de markede granser.

7. Beskrivelse af reagenser

Reagenser
Hver Procise FCP-test indeholder en kugle med buffervaske og terre testspecifikke reagensperler, der er placeret i patronlaget.

Instruktioner til reagenshandtering
Abn den forseglede foliepose, tag patronen ud, og brug den i henhold til instruktionerne i denne brugsanvisning. En patron, der
ikke bruges inden for 10 minutter efter dbning af posen, skal kasseres.

Opbevaring og holdbarhed

Opbevar reagenspatronerne i deres forseglede poser ved 15-30 °C. Nar posen er bnet, skal testen anvendes med det samme.
Reagenspatroner kan anvendes indtil udlgbsdatoen, der er trykt pa pakken. Udlgbsdatoen er ogsé indkodet i patronstregkoden.
Der vises en fejlmeddelelse pa ProciseDx Point of Care-analysatorens skeerm, hvis reagenserne er udlgbet. Settet ma ikke
fryses.

Indikationer pa reagenspatronens ustabilitet/nedbrydning

En revnet eller pd anden made beskadiget pose kan fa fugt til at né den ubrugte patron og pavirke reagensets ydeevne negativt.
Brug ikke en patron fra en beskadiget pose.

8. Instrument

Se ProciseDx-systemhandbog (Varenr. 4437) for at fa fuldsteendige oplysninger om brug af analysatoren.

9. Prgvetagning, opbevaring og holdbarhed
Prgvetagning er beskrevet i pravetagningsvejledningen til Procise-affgringsopsamlingsenheden (PN: 4579).
Nar en prave er indsamlet ved hjelp af affaringsopsamlingsenheden, skal preverne opbevares ved stuetemperatur eller nedkales

(2-25 °C) og behandles inden for 5 dage efter indsamlingen. Efter udtagning skal praven forblive i opsamlingsenhed i mindst 2
timer for at opné fuldsteendig ekstraktion, inden Procise FCP-analysen kares. Praven ma ikke overophedes eller fryses.
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10. Analyseprocedure

ProciseDx Point of Care-analysatoren fungerer ved omgivelsestemperaturer mellem 15 °C og 30 °C. Analysen ma ikke kares
uden for en relativ fugtighed pé& 20 %-85 %, ikke-kondenserende. Analysetiden for hver Procise FCP-test er 5 minutter.

Analysatoren overvager reagenspatrontemperaturen i maleintervallet.

BEMZAERK:Posen med analysepatronen indeholder lyofiliserede materialer og ma ikke abnes, for den skal bruges med det
samme. Alle trin beskrevet nedenfor skal udfgres inden for 10 minutter for at sikre de bedste resultater.

Trin 1 — Kontrollér affgringsprgvens integritet
Step 1:

Check Stool Sample Integrity

04a/30/2.020 v ID:

Jane bop

X

= —— ]
\ ! =0 .
fresgre el Date:
P Liquid
A/l Ltgutd M.?n-->
| ‘¢ Min--> N
‘ ", X Date:
Ensure the volume of liquid is
between the min and max
= lines when upright.

IF THESE REQUIREMENTS ARE NOT MET, REJECT THE SAMPLE.

Trin 2 — Reaktionspatron
Step 2:
Reaction Cartridge
N IE
- ¥
"
Pull back lid to

open the cartridge
and discard plastic tab.

Open the green cap of the
stool sample and transfer
sample into cartridge
using the fixed volume
pipette.

Trin 3 — Instrument

Enter required (*) data

by barcode (press barcode
icon 31 ) or by touching
field. Press start button
after complete.

Do not open the ProciseDx
lid until wait screen
disappears. Then follow
on-screen prompt to insert
cartridge and close lid.

Make sure the collection date
is written on the tube and it is
within 5 days of test.

e 5
/,.’b
e i

Twist cap off buffer bulb
cap and dispense buffer
into the cartridge.

Allow the

test to complete
without opening
the lid.

Alle trin beskrevet ovenfor skal udfares inden for 10 minutter for at sikre de bedste resultater.

Procise FCP
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Make sure a patient name or ID
has been written on the tube.

7

Close the cartridge firmly.
Mix vigorously 5 times
by inversion.

)

When prompted,
remove the cartridge
and close the lid

to view the results.



Yderligere instrumentoplysninger:

Kersel af patientprgver

Patient Test

Q.
*User ID

]
L]
Run Patient Test
Abn skaermbilledet Kgr patienttest ved at trykke pa \
knappen Kar patienttest pa hovedmenuen. Det er /

0gsa standardskaermbilledet, ndr instrumentet /
teendes. Der er 4 felter, Bruger-id, Patient-id,
Bestillingsnummer og Prgve-id. Alle felter kan

indstilles til obligatorisk (*) eller valgfri i

Supervisor-indstillinger.
01:44PM 04/26/2018 2

Hvis stregkodescanneren ikke er aktiv, skal du trykke pa billedet af stregkoden ﬂl "‘ for at aktivere den.
LU |

Patient Test

Nar alle obligatoriske felter er udfylat, I> bliver
knappen Start aktiv. Tryk pa den for at starte testen.

Der vises en kort venteskaerm.

A A A A i @ 02:37 PM 03/22/2018 Operator 1 A’n
Efter ventetiden vil skeermen vise instruktionerne for

abning af instrumentets Iag, isetning af analysepatronen og lukning af laget. Testen vil derefter begynde og give en omtrentlig
nedtaelling for den resterende tid.
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Nar testen er feerdig, vil skeermen bede
operatgren om at abne laget og fjerne
analysepatronen. Nar patronen er fjernet,
og laget er lukket, vises resultaterne af
analysen.

Bemerk: Den ferdige analysepatron skal
handteres og bortskaffes korrekt som
biologisk farligt affald.

Patient Test

FCP

Patient ID: 8675309
Order Number: 311DLMD
Sample ID: B182

Resultaterne vises pa skeermen og kan
udskrives ved at trykke pa printerikonet. Nar
du er feerdig, skal du trykke pa kontrolikonet
for at fuldfaere testprocessen.

Procise FCP

9:00 am 01/01/2017 Suporvisor Sy
Patient Test
Patient ID: 8675309
Order Number: 311DLMD
Sample ID: B182
=
=
9:00 am 01/01/2017 Supervisor ‘;,..n
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11. Resultater

ProciseDx Point of Care-analysatoren beregner automatisk FCP-koncentrationen i prgven. Hvis der er tilsluttet en printer til
ProciseDx-instrumentet, kan resultaterne udskrives ved at trykke pa printerikonet pa resultatskaermen.

12. Procedurebegransninger

Til brug med Procise-affgringsopsamlingsenheden. Affgringsopsamlingsenheden er blevet testet for prever pa Bristol-skalaen
fra 2-6. Ydelse er ikke blevet fastlagt for prover pa Bristol-skalaen ved 1 eller 7. Funktionsdata med en alternativ
prgveopsamlingsenhed er ikke blevet fastlagt.

Nar en prave er indsamlet ved hjeelp af affgringsopsamlingsenheden, skal prgverne opbevares ved stuetemperatur eller nedkales
(2-25 °C) og behandles inden for 5 dage efter indsamlingen. Efter udtagning skal praven forblive i opsamlingsenhed i mindst 2
timer for at opné fuldsteendig ekstraktion, inden Procise FCP-analysen kares. Praven ma ikke overophedes eller fryses.

Ethvert resultat for en test, der overskrider analyseomradet, skal analyseres med en anden godkendt testmetode eller sendes til
et henvisningslaboratorium. Fortynd ikke prgven, og ker den igen pa ProciseDx Point of Care-analysatoren.

13. Forventede veerdier
Det forventede testresultat for en normal population er negativt.

Maling af calprotectin i affgring med en cut-off-vaerdi pa 50 pg/g anvendes normalt som et rimeligt forste skridt til at udelukke
inflammatorisk sygdom i tilfeelde, hvor symptomerne kun er moderat misteenkelige for IBD. Et niveau af calprotectin i
afferingen pa 120 pg/g eller hgjere anvendes almindeligvis som en cut-off for at indikere en unormal stigning, der indikerer den
sandsynlige tilstedevearelse af en inflammatorisk tilstand i tarmen.

Procise FCP-referenceintervaller

Analytisk Testresultat FCP-cut-off-
koncentrationer
Calprotectin i affaring Negativ <50 pg/g
Ubestemmelig > 50 ug/g til < 120 pg/g
Positiv > 120 pg/g

14. Ydeevnekarakteristika

Linearitet

Resultaterne for FCP er linesre over det dynamiske omréde, der er angivet nedenfor, nar ProciseDx Point of Care-analysatoren
betjenes i henhold til den anbefalede procedure (se ProciseDx Point of Care-analysatorens systemhandbog, PN:4437).

Procise FCP-dynamiske omrader

Analytisk Maleenhed
Calprotectin i affaring 34 - 1500 pg/g

Hvis analytkoncentrationen er over maleomradet (dynamisk omrade), men mindre end systemomradet, vil udskriften vise et
“>”-tegn ved den gvre graense, f.eks. FCP >1500 pg/g. Hvis den er lavere end det dynamiske omrade, skrives et "<"
f.eks. FCP <34 pg/g.
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Falsomhedsgranser

Blindveerdigrense (LOB), detektionsgraense (LOD) og kvantificeringsgraense (LOQ)-testning blev udfart baseret pa CLSI-
dokument EP17-A2. For LOD og LOQ 10 blev FCP-berigede praver testet over 3 dage og 2 reagenslot i replikater pa 4 pr. dag.
Resultaterne er ssmmenfattet nedenfor:

FCP (ug/g)
LOB 6,0
LOD 17,6
LOQ 33,6

Preaecision

Analysepracisionen blev evalueret ved at teste fem FCP-berigede praver, der indeholdt forskellige koncentrationer af FCP.
Denne undersggelse blev udfert med 1 operatgr i en periode pa 10 dage. Operatgren karte de 5 praver i to replikater pr. kersel
med 2 karsler pr. dag og 2 reagenslot (n=80 datapunkter pr. prave). Resultaterne er sammenfattet i nedenstaende tabel.

Genne
Prave msnit | Inden for karsel Mellem karsel Mellem dag Mellem parti I alt
(rg/g)
CVv CVv CVv CVv CVv
SD (%) SD (%) SD (%) SD (%) SD (%)
1 68,9 8,0 11,6 % 15 22 % 3,8 55 % 0,9 1,3% 91 13,2 %
2 199,0 12,8 6,4 % 1,6 0,8 % 2,3 12% 1,6 0,8 % 13,2 6,6 %
3 1203,2 | 42,3 35 % 55 0,5% 18,9 1,6 % 6,2 0,5% 47,1 3,9%
4 138,0 10,4 7,5 % 2,2 1,6 % 3,6 2,6 % 1,7 1,2 % 11,4 8,3 %
5 516,8 18,5 3,6 % 3,1 0,6 % 6,9 1,3% 2,3 0,4 % 20,1 3,9 %
Korrelation

Tidligere indsamlede afidentificerede kliniske faekale praver med FCP-koncentrationer fra ~0 til ~1000 pg/g blev testet internt
ved hjlp af Procise FCP og sammenlignet med testning med QUANTA L.ite® Calprotectin — Udvidet omrade (Inova
Diagnostics)-preedikatanalyse. Dataene blev analyseret efter Deming-regression og Pearson-korrelation.

Korrelation af Procise FCP med komparatoranalyse
Deming-regressionsanalyse n Linezr ligning r
. . =) - -
Inov:a Dlagnostlt_:s QUANTA Lite® Calprotectin — Udvidet 46 y = 0,095x + -0,172 0,093
omrade vs. Procise FCP
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Referenceomrade
Det normale referenceomrade for Procise FCP-analysen: <50 pg/g

God klinisk praksis anbefaler, at hvert laboratorium fastsatter sit eget referenceomrade.

Interferens og virkninger af eksogene og terapeutiske stoffer

Signifikant interferens defineres som et skift pa mere end +20 % i resultatet for en prgve med normalt omrade. FCP-berigede
praver i ekstraktionsbuffer ved 2 FCP-niveauer (107 pg/g og 214 ng/g) blev suppleret med kendte koncentrationer af
leegemidlerne, supplementer eller blodbestanddele og analyseret. Se tabellen nedenfor for en liste over evaluerede eksogene og
terapeutiske stoffer.

Maksimal koncentration, hvor der ikke
Interferenter blev observeret signifikant interferens

(m&ngde pr. 50 mg affgringseekvivalent)
Prednison 0,01 mg
Prevacid 0,02 mg
Vancomycin 0,67 mg
Asacol 1,33 mg
Azathioprin 0,07 mg
Ciproflaxin HCI 0,50 mg
Ferrosulfat 50 mg
D-vitamin 1.11U
E-vitamin 0,10 mg
Hamoglobin 5,83 mg
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15. Symboler

Symboler

Definition

1]

Se brugsanvisningen

al

Producent

IVD

Til in vitro-diagnostisk brug

REF

Katalognummer

Control + ﬁ

Analyse positiv kontrol (hgjt omrade)
Control

ontro1 * U’ Analyse positiv kontrol (lavt omrade)

TESTS % .

FCP-test (reaktionskar)
BUFFER

@ FCP-buffer

PIPETTE Vi

Overfgrselspipette

T

Temperaturbegraensning

Autoriseret repraesentant i EU

@

Ma ikke genbruges

LOT

=
L

Lotnummer eller batchkode

YA

-
L
T
L

Forsigtig

EC |REP

E

Anvendes inden

/

Antal testenheder pr. seet

Procise FCP
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Symboler Definition

Conformité Européenne — Angiver overensstemmelse
med de vaesentlige krav i den relevante EU-lovgivning
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