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USO PREVISTO

El OC-FCa Reagent es un reactivo de diagndstico in vitro destinado a la medicion
cuantitativa de la calprotectina, proteina inflamatoria, en las heces. El OC-FCa Reagent
ayuda a diagnosticar y controlar las enfermedades inflamatorias del intestino (Ell; por
ejemplo, colitis ulcerosa y enfermedad de Crohn) junto con otros hallazgos clinicos.
La prueba puede utilizarse como ayuda al diagnéstico y al seguimiento de los
pacientes sintomaticos. La prueba no es invasiva y utiliza heces como muestra. El
reactivo se utiliza en los analizadores automaticos especializados por personal
calificado en laboratorios clinicos y hospitales.

RESUMEN

La calprotectina es una proteina inflamatoria presente en abundancia en los
neutréfilos.' La cantidad de calprotectina en las heces aumenta acompaiiada de la
inflamacion de la mucosa intestinal.2 Por lo tanto, la medicion de la cantidad de
calprotectina en las heces puede utilizarse para el seguimiento de enfermedades de
los pacientes con Ell y para distinguir la enfermedad intestinal inflamatoria (Ell, por
ejemplo, colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn) de Ios trastornos intestinales
funcionales (por ejemplo, sindrome del intestino irritable).*

Actualmente, los métodos utilizados para la deteccion de la calprotectina
incluyen el inmunoensayo de aglutlnacmn en latex, ELISA, FEIA, inmunoensayo
quimioluminiscente e inmunocromatografia.®

El OC-FCa Reagent es un reactivo de prueba de inmunoensayo que se utiliza junto
con un analizador automatico para medir la calprotectina en las heces. El OC-FCa
Reagent contiene las particulas de latex recubiertas con anticuerpos anti
calprotectina humana para la medicion éptica de la reaccion de aglutinacion del latex.

PRINCIPIO DEL METODO

El método de prueba se basa en una reaccion de aglutinacién del latex. Se prepara
un reactivo de latex recubriendo las particulas de latex de poliestireno con
anticuerpos anti calprotectina humana. Cuando este reactivo se mezcla con la
muestra, los anticuerpos anti calprotectina humana en las particulas de latex
reaccionan con la calprotectina de la muestra y se forma el agregado de latex en la
reaccion de aglutinacion del latex. EI cambio de absorbancia por unidad de tiempo
resultante de la reaccion de aglutinacion del latex es proporcional a la concentracion
de calprotectina en la muestra. Se genera una curva de respuesta a la dosis de la
unidad de absorbancia (OD) frente a la concentracién utilizando los resultados
obtenidos de los calibradores. La concentracion de calprotectina en la muestra del
paciente se determina a partir de esta curva.

~*MATERIALES SUMINISTRADOS

Cédigo del . B Analizador
producto Nombre del producto ¢ A compatible
V-PH11 |OC-FCa Reagent 2x 8 mL 2-10°C PLEDIA
2x15mL
2x8mL o
V-PH09 OC-FCa Reagent 2x15mL 210 °C Ceres, R70
*MATERIALES NECESARIOS PERO NO SUMINISTRADOS
Caodigo del I . B Analizador
producto Nombre del pr ¢ A patible
V-PH12 OC-FCa Calibrator 6x1mL 2-8°C PLEDIA
V-PH13 OC-FCa Control LV1 2x5mL 2-8°C Ceres ’
V-PH14 | OC-FCa Control LV2 2x5mL 2-8°C R70 ’
V-PH15 OC-FCa Control LV3 2x5mL 2-8°C
V-PH19 . I 3 x 45 mL 2-8°C PLEDIA
V-prog | OC-SENSOR Sample Diluent =, 50 mL 2-8°C Ceres, R70
V-PZ25 OC-Auto pling Bottle 3 | 100 botell 1-30 °C
v-pzze |OC-Auto Sampling Bottle 3 | 144 oeias 1-30 °C
without barcode
VCPZ45
VCPZ47 |OC-Auto Sampling Bottle 4 |100 botellas 1-30 °C PLEDIA,
VCPZ52 Ceres,
VCPZ54 . o R70
VCPZ56 OC-Auto Sampling Bottle 4 [1000 botellas| 1-30 °C
VCPZ46 .
VCPZ50 35,‘1’:::"!)‘:':‘322"9 Bottle 4 | 109 botellas 1-30 °C
VCPZ51

MATERIALES NECESARIOS NO SUMINISTRADOS POR EL FABRICANTE
Prepare estos materiales antes de medir

* Solucién de lavado: hipoclorito de sodio al 0,15 % (se acepta el 0,10-0,30 %)

« Agua purificada para el lavado: agua destilada o desionizada (se acepta el 1,0-10,0
MQcm)

* Vasos de muestra

« Papel de impresora: papel de impresora térmica que se adapta al analizador

~REACTIVOS
Los reactivos son estables hasta la fecha impresa en la etiqueta, asumiendo que el
recipiente permanece sin abrir a una temperatura de almacenamiento de 2-10 °C.

R-2 Latex Reagent (suspension de particulas de latex recubiertas con anticuerpos de
raton anti calprotectina humana)
para OC-SENSOR PLEDIA ----- 8 mL x 2 botellas; aprox. 50 pruebas/botella
para OC-SENSOR Ceres *=:+* 8 mL x 2 botellas; aprox. 115 pruebas/botella
Estable durante 4 semanas si se almacena nuevamente en el refrigerador después de
su uso con la tapa cerrada.
Estable durante 4 semanas a bordo con el tapon cerrado tras su uso en PLEDIA y
Ceres.
para OC-SENSORR70 ----- 8 mL x 2 botellas; aprox. 115 pruebas/botella
Estable durante 4 semanas si se almacena nuevamente en el refrigerador después de
su uso con la tapa cerrada.
Estable durante 4 semanas a bordo, sin necesidad de cerrar el tapén tras su uso en
R70.
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R-1 Buffer (50 mM de acido N-2-hidroxietil piperazina-N'-2-etanosulfénico (HEPES))
para OC-SENSOR PLEDIA =::-- 15 mL x 2 botellas; aprox. 50 pruebas/botella
para OC-SENSOR Ceres ----- 15 mL x 2 botellas; aprox. 115 pruebas/botella
Estable durante 4 semanas si se almacena nuevamente en el refrigerador después de
su uso con la tapa cerrada.
Estable durante 4 semanas a bordo con el tapon cerrado tras su uso en PLEDIA y
Ceres.
para OC-SENSOR R70 ----- 15 mL x 2 botellas; aprox. 115 pruebas/botella
Estable durante 4 semanas si se almacena nuevamente en el refrigerador después de
su uso con la tapa cerrada.
Estable durante 4 semanas a bordo, sin necesidad de cerrar el tapon tras su uso en
R70.

Nota: La cantidad de pruebas por botella varia segun el uso.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
Uso exclusivo para diagnéstico in vitro.

2. Antes de realizar la medicion, asegurese de leer el manual de instrucciones del
analizador.

3. Prepare y ajuste completamente el analizador antes de la medicion.

4. Utilice el OC-FCa Calibrator ( V-PH12) para crear la curva de calibracion. Siga
sus instrucciones de uso cuando vaya a crear una nueva curva de calibracion.

5. Silos resultados de la medicion exceden el rango de medicion, utilice OC-SENSOR
Sample Diluent ( V-PH19, V-PHO08) para diluir la muestra y realizar la medicion
nuevamente.

6. Almacenar todos los reactivos a 2-10 °C y evitar la congelacion.

7. La estabilidad a bordo puede variar en funcion de las condiciones de medicion,
como las pruebas/dia y el entorno del laboratorio. Se aconseja cerrar el botella de
reactivo de latex con un tapon cuando no se esté realizando la medicion.

No utilice reactivos que hayan excedido su fecha de caducidad.

La muestra de prueba puede contener patégenos. Tratar con cuidado. Después de
su uso, todas las muestras y otros materiales deben considerarse desechos
médicos y eliminarse adecuadamente.

Ejemplo de tratamiento: Sumergir durante 1 hora o mas en una soluciéon de
hipoclorito de sodio (concentracion de cloro disponible de 1000 ppm o superior).
(Neutralice cualquier sustancia que contenga acidos antes de remojarla).
Alternativamente, tratar en una autoclave a 121 °C durante 20 minutos. (No trate
ningun articulo al que se haya adherido hipoclorito de sodio de esta manera).

. Deseche los reactivos y recipientes usados como desechos médicos de acuerdo
con las regulaciones locales.

. Si el producto se utiliza de forma distinta a la especificada aqui, no se puede
garantizar la fiabilidad de los resultados de las mediciones. Asegurese de seguir
el procedimiento.

12. Un diagnéstico clinico basado en los resultados de la medicion debe ser un juicio

integral realizado por el médico tratante, incluidos factores como los sintomas

clinicos y otros resultados de la prueba.

Los datos de rendimiento presentados en este IFU son solo de referencia. Pueden

variar segun la muestra utilizada y las condiciones de medicién.
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*RECOGIDA DE MUESTRAS

o Utilice el siguiente dispositivo de muestreo designado para recolectar muestras.
OC-Auto Sampling Bottle 3 (REF] V-PZ25, V-PZ26) (se vende por separado)
OC-Auto Sampling Bottle 4 (REF| VCPZ45, VCPZ46, VCPZ47, VCPZ50, VCPZ51,

VCPZ52, VCPZ54, VCPZ56) (se vende por separado)

* Recolecte muestras fecales raspando la superficie de las heces en diferentes areas.
Recoja la cantidad necesaria para cubrir la ranura de la sonda.

e Compruebe que la muestra de ensayo se ha suspendido completamente en la
solucion tampodn dentro de OC-Auto Sampling Bottle 3 o OC-Auto Sampling Bottle
4.

o Utilice la muestra para la medicion al menos 1 hora después de la recogida en la
OC-Auto Sampling Bottle 3 o OC-Auto Sampling Bottle 4.

* Sise recibe una muestra en un contenedor de muestras, debe almacenarse a 2-8 °C
y tomarse la muestra con la OC-Auto Sampling Bottle 3 o OC-Auto Sampling Bottle
4 en un plazo de 3 dias.®

“*PREPARACION DE REACTIVOS
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OC-FCa Latex Reagent para OC-SENSOR PLEDIA
Listo para ser utilizado.
Antes de utilizarlo, llevar el reactivo a temperatura ambiente (20-25 °C) e invertir el
botella suavemente varias veces para asegurar una suspension uniforme.
No mezcle el reactivo con otra botella.

OC-FCa Buffer para OC-SENSOR PLEDIA
Listo para ser utilizado.
Antes de utilizarlo, lleve el tampén a temperatura ambiente (20-25 °C).
No mezcle el tampén de otra botella.
No utilice tampén precipitado, ya que el precipitado puede causar problemas en los
analizadores.

OC-FCa Latex Reagent para OC-SENSOR Ceres y R70
Listo para ser utilizado.
Antes de ser utilizado, invierta la botella suavemente varias veces para asegurar
una suspension uniforme.
No mezcle el reactivo con otra botella.

OC-FCa Buffer para OC-SENSOR Ceres y R70

Listo para ser utilizado.

No mezcle el tampén de otra botella.

No utilice tampén precipitado, ya que el precipitado puede causar problemas en los

analizadores.
Nota: El OC-SENSOR Ceres y R70 estan equipados con ranuras para reactivos
refrigerados, por lo que no es necesario llevar los reactivos a temperatura
ambiente.
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PROCEDIMIENTO DE LA PRUEBA

Realice las mediciones de acuerdo con el manual de instrucciones del analizador.

1) Coloque el OC-FCa R-2 Latex Reagent y el OC-FCa R-1 Buffer en los lugares
designados del analizador.

Ingrese los parametros en el analizador.

Compruebe los voliumenes de agua, solucion de lavado y tanque de drenaje.

Cree la curva de calibracion.

Ajuste los materiales de control, OC-FCa Controls como control interno e iniciar la
medicion. Asegurese de que los valores de control estan dentro del rango
aceptable establecido.

Configure las muestras muestreadas con la OC-Auto Sampling Bottle 3 o OC-Auto
Sampling Bottle 4 e inicie la medicion.

RESULTADOS

La reaccion de cada muestra se compara con la curva de calibracion que se ha creado
previamente. La concentracion de calprotectina (ug/g de heces) se reporta como
resultado.

LIMITACIONES

e Los pacientes que toman regularmente AINE (antiinflamatorios no esteroideos)
pueden aumentar los niveles de calprotectina fecal.’

Las muestras que superen los 50 000 pg/g de concentracion de calprotectina
pueden dar lugar a una disminucion del valor de medicion debido al efecto gancho.
Los pacientes con Ell fluctian entre las fases activa (inflamatoria) e inactiva
(remision) de la enfermedad. Estos estadios deben tenerse en cuenta a la hora de
interpretar el resultado de la calprotectina fecal.'

Otras enfermedades intestinales, como el cancer colorrectal y las infecciones
gastrointestinales, pueden provocar un aumento del nivel de calprotectina. El
diagnéstico clinico basado en los resultados de las mediciones debe ser un juicio
exhaustivo realizado por el médico que lo atiende, incluyendo factores como los
sintomas clinicos y los resultados de otras pruebas.'®

CONTROL DE CALIDAD INTERNO
Cada laboratorio debe establecer un programa de control de calidad para supervisar
el rendimiento del R-2 Latex Reagent. Se recomienda utilizar los siguientes materiales
para el control de calidad en su laboratorio.

OC-FCa Controls: Controles liquidos, listos para usar, vendidos por se|

LV1 (REF| V-PH13) LV2 (REF] V-PH14)
CARACTERISTICAS DEL RENDIMIENTO

1. Exactitud
Cuando se midieron muestras de concentracién conocida (170, 250, 500, 1360 pg/g),
el valor obtenido estuvo dentro del +15 % del valor indicado. El ejemplo de medicion

resulté en 95-103 %, 98-100 %, 97-100 % y 96-100 % para las muestras 170, 250, 500 y
1360 pg/g, respectivamente.

*2. Repetibilidad y precision

Cuando se midieron las mismas muestras en 2 réplicas, dos veces al dia, durante 20
dias (2 x 2 x 20), el coeficiente de variacion (CV) de los valores obtenidos fue del 10 %
o menos, utilizando el analisis ANOVA. A continuacién, se muestran ejemplos de
medicién de controles (LV1, LV2, LV3) y muestras fecales (S1, S2), N=80 cada uno,
utilizando OC-SENSOR PLEDIA, Ceres y R70.

Analizador] Sampling Muestras Media | Repetibilidad | Entre corridas| Entre dias Precisién
Bottle (ug/g)| SD | CcV | sD | ¢V | sSD | ¢V | sD | cV

Lv1 [2527] 28 |1,1%| 22 |09%| 29 [1,2%| 46 |1,8%
- Lv2 |4960| 4,1 |08%| 23 |05%| 44 |09%| 65 |1,3%
oc. Lv3 | 865 | 29 [33%| 06 |07%| 25 |28%| 3,8 [44%
SENSOR | OC-Auto | g1 530 | 30 |56%| 1,5 [28%| 0,7 |14%| 34 |64%
PLEDIA SB"‘QE{.;""sg s2 [2843| 26 |09%| 1,3 [04%| 27 [09%| 39 |14%
ga%/;ﬁéz s1 555 | 1,5 |26%| 28 [50%| 08 |1,4%| 30 |55%
Bottle4 | S2 |2909| 2,0 [07%| 34 |1,2%| 25 |08%| 46 [16%
Lv1 [2527| 24 |10%| 1,1 |04%| 3,1 [1.2%| 41 |1,6%
- Lv2 [5085| 49 |10%| 03 |[00%| 6,1 [1.2%| 7.8 |1,5%
oc. Lv3 839 | 1,7 [21%| 12 |14%| 14 |16%| 25 [30%
SENSOR gc-AIL_no S1 497 | 17 [34%| 08 [15%| 1,2 |25%| 22 [45%
Ceres | o | S2 |3073| 33 |1,1%]| 0.9 [03%| 36 |12%]| 48 |1.6%
;Cn;ﬁllijrt\z S1 576 | 20 [34%| 13 [22%]| 1,3 |23%| 27 [47%
Bottle4 | S2 |2934| 1,7 [06%| 05 [02%| 20 |07%| 27 [09%
Lv1 |2486| 1,8 |07%| 3,0 |1.2%| 23 |09%| 33 |14%
- Lv2 [4966| 35 |07%| 58 [12%| 49 [1,0%| 68 |14%
oc. Lv3 | 855 | 22 [26%| 25 |30%| 16 |19%| 28 [34%
SENSOR | OC-Auto | g1 570 | 27 [49%| 16 [29%| 1,9 |34%| 33 [59%
R70 SB"‘QE{.;""sg s2 [2895| 25 |09%| 30 [1,0%| 3,7 [1,3%| 45 |1,6%
ga%/;ﬁéz S1 60,0 | 25 |42%| 1.7 |28%| 11 [1.8%| 27 |[44%
Bottle4 | S2 |289,0| 2,7 [09%| 20 {07%| 30 |1.0%| 3,7 [13%

*3. Rango de medicion

Hasta 2720 ug/g (heces)

Muestreadas con OC-Auto Sampling Bottle 3
Los ejemplos de medicion utilizando el resultado del OC-SENSOR PLEDIA
mostraron un LOD de 9 pg/g, LOQ de 23 pg/g; el OC-SENSOR Ceres mostré un LOD
de 5 pg/g, y un LOQ de 22 pg/g; el OC-SENSOR R70 mostré un LOD de 13 ug/g, y un
LOQ de 24 ug/g. Los valores pueden variar en funcion de las muestras fecales y de
la forma en que se aiada la calprotectina.

Muestreadas con OC-Auto Sampling Bottle 4
Los ejemplos de mediciéon utilizando el resultado del OC-SENSOR PLEDIA
mostraron un LOD de 11 ug/g, LOQ de 22 pg/g; el OC-SENSOR Ceres mostré un LOD
de 11 pg/g, y un LOQ de 24 pg/g; el OC-SENSOR R70 mostré un LOD de 17 pg/g, y
un LOQ de 24 ug/g. Los valores pueden variar en funcién de las muestras fecales y
de la forma en que se afiada la calprotectina.
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4. Valor de corte

Los resultados del OC-FCa Reagent superiores a 50 pg/g (heces) deben considerarse
resultados positivos. Se recomienda que cada laboratorio establezca el valor de corte
adecuado para los fines de los programas de cribado o de uso diagnéstico®.

5. Rango aceptable entre lotes de reactivos

R-2 Latex Reagent

Cuando se midieron muestras de control con concentracién conocida (250 y 500 ug/g),
el valor obtenido estaba dentro del 100£15 % del valor indicado.

6. Interferencias
Se agregaron las siguientes sustancias a la muestra y los resultados de la prueba no
mostraron interferencia ni reactividad cruzada.
- Limpiadores de inodoros
0,01 % Poli(oxietileno)alquileter
- Sustancias coexistentes
20 mg/dL Bilirrubina (libre y conjugada)
1500 FTU Quilo (turbidez de la formacina)
125 mg/dL Hemoglobina

3,5 g/dL Proteinas
4,0 g/dL Glucosa
100 mg/dL Sulfato de bario

*7. Estabilidad de la muestra’

Los estudios de rendimiento con el dispositivo de recoleccion de muestras
demostraron la estabilidad de la recuperacion de calprotectina (datos internos, tasa
de recuperaciéon mostrada como media +2 DE). Hacer la medicién al menos 1 hora
después de la toma de muestra en el dispositivo de recoleccion de muestras. A
continuacion se muestran ejemplos de medicion de muestras fecales. Sin embargo, la
calprotectina en algunas muestras puede sufrir una desnaturalizacién o degradacion
rapida, lo que produce falsos negativos. Por lo tanto, las muestras deben almacenarse
a 2-10 °C al recibirlas en el laboratorio y analizarse lo antes posible.

Sampling Bottle Temperatura Tasa de recuperacion
. 2°C 88 + 23,4 % durante 31 dias
OC-A;tOomSea?pllng 25°C 80 + 33,4 % durante 3 dias
30 °C 66 + 42,4 % durante 3 dias
2-10 °C 98 + 12,3 % durante 14 dias | 91 + 24,8 % durante 31 dias
OC-Auto Sampling 25°C 92 + 33,2 % durante 14 dias | 81 + 37,3 % durante 31 dias
Bottle 4 30°C 93 + 16,9 % durante 7 dias | 82 + 41,4 % durante 14 dias
35°C 96 + 18,2 % durante 3 dias | 85 * 35,4 % durante 7 dias
40 °C 92 + 26,8 % durante 3 dias | 79 + 38,9 % durante 7 dias

Nota: Los valores mostrados en la tabla se proporcionan como referencia, y la
estabilidad puede variar segtin la muestra.

**8. Comparacion entre analizadores
Cuando se comparan los analizadores OC-SENSOR, Ceres y R70 con PLEDIA, no hay
diferencias significativas en las mediciones.

9. Trazabilidad y material estandar

No se dispone de material de referencia internacional ni de procedimientos de
mediciéon de referencia para la calprotectina. Los calibradores y controles son
trazables al material de referencia interno.

10. Rendimiento clinico

Los datos del metanalisis se resumen a partir de articulos que utilizan diversas
pruebas inmunoquimicas de calprotectina fecal como informacion general. Los datos
de este producto no estan incluidos.

Sensibilidad y especificidad diagnéstica para la Ell con diferentes puntos de corte'?

50 pg/g 100 pg/g 250 ug/g
Sensibilidad 0,92 0,84 0,80
Especificidad 0,60 0,66 0,82
PLR 2,33 2,95 4,17 PLR: ratio de probabilidad positiva
NLR 0,13 0,23 0,22 NLR: ratio de probabilidad negativa
N (pacientes) 693 559 763

Sensibilidad y especificidad diagnéstica para diferentes trastornos'?

Ell uc CD
Sensibilidad 0,85 0,88 0,81
Especificidad 0,81 0,82 0,81
N (pacientes) 1471 744 727

(en los puntos de corte con mayor precision diagndstica)

Diferenciacion de la Ell y el SlI con distintos valores de corte®

50 ug/g 100 pg/g
Sensibilidad 0,96 0,92
Especificidad 0,77 0,86

Los estudios demostraron que los intervalos de referencia son 10-33 pg/g (N=128)"* y
3-35 pg/g (N=82)" en la poblacién normal, 59-276 pg/g (N=82) en pacientes con colitis
ulcerosa, y 110-353 ug/g (N=49) en pacientes con enfermedad de Crohn,™
respectivamente como intervalos de confianza del 95 %.
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AVISO

Cualquier incidente grave relacionado con el producto debera comunicarse al
fabricante y a la autoridad competente del Estado miembro en el que estén
establecidos el usuario y/o el paciente.
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