HbA1c WH Turbiquest

Instrugoes de Uso

Finalidade . Sistema imunoturbidimétrico para determinagéo
quantitativa da Hemoglobina A1c (HbA1c) em amostras de sangue total e
papa de hem4cias.

Uso profissional.

[Somente para diagnastico in vitro]

Principio . Todas as hemoglobinas presentes na amostra se ligam a
superficie das particulas de latex (Reagente 1). A adigdo de anticorpo
monoclonal de camundongo anti-HbA1c humana (Reagente 2) promove
a formagdo do complexo latex-HbA1c-anticorpo anti-HbAic. A
intensidade da aglutinagao, medida em absorbéncia, € proporcional a
quantidade de HbA1c¢ presente na amostra. O valor de HbA1¢ € obtido por
meio de curva de calibragdo construida com cinco niveis de
concentracao.

Caracteristicas do sistema . 0 produto HbATc 6 um método
imunoturbidimétrico facilmente aplicavel a analisadores automaticos
bioquimicos capazes de medir absorbancias entre 600 e 660 a uma
temperatura de 37 °C. A medicdo é realizada diretamente, sem a
necessidade da determinacao da hemoglobina total utilizando somente
um canal do analisador automatico. Além disso, os resultados sdo
obtidos através de curva de calibragdo, dispensando a realizagao de
calculos adicionais. Todas estas caracteristicas agregam maior
praticidade e seguranca para o usudrio, além de propiciar maior agilidade
e rapidez ao processo analitico.

0 método é certificado pelo National Glycohemoglobin Standardization
Program (NGSP), com rastreabilidade ao método de cromatografia
liquida de alto desempenho (HPLC) utilizado no estudo Diabetes Control
and Complications Trial (DCCT).3

Metodologia . Imunoturbidimetria.
Reagentes

1. - Reagente 1 - Armazenar entre 2 - 8 °C. Pronto para uso.
Contém tampao < 30mmol/L particulas de latex e conservante < 0,03%.

2. - Reagente 2 - Armazenar entre 2 - 8 °C. Pronto para uso.
Contém tampéo < 30mmol/L, anticorpo monoclonal de camundongo
anti-HbA1c humana < 0,3mg/mL, estabilizante < 10% e conservante
=<0,03 %.

Os reagentes sdo estaveis por 28 dias apos abertos, desde que mantidos

sob a temperatura de 2 a 8 °C, bem vedados e protegidos da luz, quando
nao houver contaminacao quimica ou microbiana.’
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Os reagentes nao abertos, quando armazenados nas condicoes
indicadas, sao estaveis até a data de expiragao impressa no rétulo.”

Durante 0 manuseio, 0s reagentes estdo sujeitos a contaminacoes de
natureza quimica e microbiana que podem provocar redugdo da
estabilidae.'

Precaucées e cuidados especiais

HbA1c WH Turbiquest - Ref. 395 é destinada somente para uso
diagnoéstico in vitro.

Néo deve ser utilizado lotes diferentes do HbA1c WH Turbiquest - Ref.
395.

0 reagente 1 ndo deve passar por congelamento ou secagem porque
pode gerar aglutinagdo nao especifica.

Para descartar os reagentes e o material bioldgico, sugerimos aplicar as
normas locais, estaduais ou federais de protegdo ambiental.

Caso haja contato acidental com os olhos, boca, ou pele deve-se
primeiramente lavar o local com agua em abundéncia e, caso seja
necessario contatar um médico.

Material necessario e nao fornecido

1. Analisador capaz de medir com exatiddo a absorbancia entre 600 e
660 nm.

2. Calibrador HbA1c WH - Ref. 396.
3. Micropipetas.
4. Agitador de amostras.

Sugere-se 0 uso do controle Glicotrol - Ref. 303 da Labtest.

Deve ser criado um Procedimento Operacional Padrao (POP) que
estabeleca procedimentos adequados para colheita, preparacdo e
armazenamento da amostra. Enfatizamos que os erros devidos a amostra
podem ser muito maiores que 0s erros ocorridos durante o procedimento
analitico.

Utilizar amostras de sangue total colhido em EDTA ou Fluoreto de sodio’.
0 analito & estavel por 14 dias entre 2 e 8 °C'. Néo usar amostras com
sinais de contaminagao e nao congelar a amostra.”

Como nenhum teste conhecido pode assegurar que amostras de sangue
nao transmitem infecgoes, todas elas devem ser consideradas como
potencialmente infectantes. Portanto, ao manused-las deve-se seguir as
normas estabelecidas para biosseguranga.
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Para descartar os reagentes e 0 material bioldgico, sugerimos aplicar as
normas locais, estaduais ou federais de prote¢ao ambiental.

Interferéncias

As concentragoes de bilirrubina livre até 20 mg/dL, bilirrubina conjugada
até 20 mg/dL; &cido ascorbico até 100 mg/dL e lipidios até 1140 FTU nao
produzem interferéncias significativas.

Procedimento

Recomenda-se a leitura das observagoes 1€ 2.

Realizar leitura em comprimentos de onda entre 600 e 660 nma 37 °C.
Estao disponiveis aplicagoes para sistemas automaticos.

Preparo da amostra . Preparar um hemolisado para cada amostra,
conforme indicado abaixo:

Sangue total

1. Em um tubo pipetar 500 pL de dgua destilada ou deionizada e 10
uL da amostra de sangue total homogeneizada;

2. Agitar fortemente por 10 segundos e esperar 5 minutos, ou até que
ahemolise completa seja evidente;

3. Primeira Reagdo: Adicionar 150 uL de R-1 latex em 6 ul da
amostra hemolisada ou do Calibrador HbA1c WH - Ref. 396,

homogeneizar e incubara 37 °C por 5 minutos;

4. Segunda Reagéo: Adicionar 50 L do R-2 ao tubo. Em seguida,
homogeneizar e incubar por 5 minutos a 37 °C;

5. Medir a absorbancia (turbidez) de cada amostra de teste e seus
respectivos calibradores.

Papa de hemacias
1. Centrifugar o sangue total por 5 minutos a 2.000 rpm

2. Emumtubo pipetar 1000 pL de 4gua destilada ou deionizada e 10
pL de papa de hemécias;

3. Agitar fortemente por 10 segundos e esperar 5 minutos, ou até que
ahemolise completa seja evidente;

4. Primeira Reagao: Adicionar 150 pL de R-1 latex em 6 plL da
amostra hemolisada ou do Calibrador HbA1c WH - Ref. 396,
homogeneizar e incubar a 37 °C por 5 minutos;

5. Segunda Reagédo: Adicionar 50 pL do R-2 ao tubo. Em seguida,
homogeneizar e incubar por 5 minutos a 37 °C;
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6. Medir a absorbancia (turbidez) de cada amostra de teste e seus
respectivos calibradores.

Parametros para Analisadores Automaticos

Parametros Aplicacao Birreagente
Tipo de Reagao Ponto final

2 de Onda primdrio 600 a 660 nm

’ de Onda secundario 800 nm
Volume de Amostra** 6 uL

Volume de Reagente 1** 150 pL
Incubagoes A 37 °C por 5 minutos
Volume de Reagente 2** 50 uL

Calibragao

5 pontos (Calibra HbA1c
Turbiquest - Ref. 396)

Ndo linear (Spline, Exponencial)
Entre 60 e 90 segundos
apos adicao de Reagente 2
300 segundos ap6s a
adicao do Reagente 2

Modelo da Calibragdo*

Absorbéncia 1

Absorbancia 2

*A definicdo de modelo de calibragao deve ser adequada a cada modelo
de equipamento. Em caso de ddvidas, entre em contato com o Servico de
Apoio ao Cliente Labtest.

**Qs volumes da amostra e dos reagentes podem ser modificados
proporcionalmente sem prejuizo para o desempenho do teste e o
procedimento de célculos se mantém inalterado. Em caso de redugdo
dos volumes é fundamental que se observe o volume minimo necessario
paraaleitura fotométrica.

Calibragao . 0 método é certificado pelo National Glycohemaglobin
Standardization Program (NGSP), com rastreabilidade ao método de
cromatografia liquida de alto desempenho (HPLC) utilizado no estudo
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT).?

Calibracéo de 5 pontos . Utilizar o produto Calibra HbA1c - Ref. 396,
conforme recomendado a seguir:

Ponto 0: utilizar o Calibra 0 HbA1c WH - Ref. 396.0.
Ponto 1: utilizar o Calibra 1: HbA1c WH - Ref. 396.1.
Ponto 2: utilizar o Calibra2: HbA1c WH - Ref. 396.2.
Ponto 3: utilizar o Calibra 3 HbA1c WH - Ref. 396.3.
Ponto 4: utilizar o Calibra 4 HbA1c WH - Ref. 396.4.

Intervalo de calibragéo
Quando o controle interno da qualidade indicar.
Quando utilizar um novo lote de reagentes.

Intervalo operacional . 0 intervalo operacional de medicao & de
2,5%a~16,5 %. Resultado superior a 16,5 % pode ser reportado como
maior que 16,5 % ou diluir a amostra em 1:3 utilizando como diluente
outra amostra com concentracdo de HbA1c menor que 6 % ou o Calibra 1
HbA1c - Ref. 396.1 (4,5 %) (50 mL do hemolisado da amostra com
concentracao elevada e 100 mL do hemolisado da amostra diluente).

Determinar a concentragdo da HbA1c na mistura e calcular a
concentracao de HbA1c da amostra elevada conforme a seguinte
equacao:
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Exemplo

HbA1c (%) = [HbA1c(%) na mistura X n] — [HbA1c(%) na amostra/
calibrador diluente X (n—1)]

n = fator de diluicao da amostra

HbATC (%) = [8,3X3] - [4,6X (3-1)] = 24,9-9,2 = 15,7%

Controle interno da qualidade . 0 laboratério deve manter um
programa de controle interno da qualidade que defina claramente os
regulamentos aplicaveis, objetivos, procedimentos, critérios para
especificacoes da qualidade e limites de tolerdncia, agoes corretivas e
registro das atividades. Ao mesmo tempo deve-se manter um sistema
definido para monitorar a variabilidade analitica que ocorre em todo o
sistema de medicao.

Materiais de controle devem ser utilizados para monitorar aimprecisao da
medicao e desvios da calibragao. Sugere-se que as especificagoes para o
coeficiente de variagdo e o erro total sejam baseadas nos componentes
davariagao biologica (VB)3 ou nas especificagoes propostas pelo NGSP*

Valores esperados . Para individuos nao diabéticos: 4,6 % a6,2 %
(NGSP).*

Paraindividuos diabéticos em controle glicémico:

Criangas (1 més a 6 anos) <8,0 %
Adolescentes <7,5%
Adultos <7,0%

Idosos <8,0 %

Os valores para individuos diabéticos foram determinados a partir dos
resultados de estudos clinicos prospectivos e randomizados e se
correlacionam com risco significativamente menor de desenvolvimento
de complicagoes do Diabetes Mellitus.®

Caracteristicas do desempenho®
Comparacéao de métodos . 0 método proposto foi comparado

com o método HPLC, utilizado amostras de sangue total colhidas em
EDTA, sendo obtidos os seguintes resultados:

Método Método
Comparativo Labtest
Numero de amostras 80 80

Método Labtest (%) =
1,0080X Comparativo-0,0247
Coeficiente de correlagdo 0,993

Equacéo da regressao

Utilizando a equacao de regressao, o erro sistematico (bias) estimado é
iguala0,4% e 0,7% para amostras contendo 5,38% e 13,38 % de HbA1c.
0 estudo comparativo realizado atende a especificagao minima de
< 2,2 % paraerro sistematico, conforme VB.2

Estudos de precisao . 0s estudos de precisdo foram realizados

utilizando trés amostras com concentragoes iguais a 5,38 %, 9,33 % e
13,38%:
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Repetitividade - imprecisao intraensaio

N MEDIA (%) DP CV (%)
Amostra 1 20 5,38 0,01 0,24
Amostra 2 20 9,33 0,03 0,29
Amostra 3 20 13,38 0,10 0,72

Reprodutibilidade - imprecisao total

N MEDIA (%) DP CV (%)
Amostra 1 20 5,38 0,02 0,30
Amostra 2 20 9,35 0,035 0,38
Amostra 3 20 13,39 0,119 0,89

Aimprecisdo encontrada atende a especificagdo minima para imprecisao
total baseada nos componentes daVB® queé<1,4%.

Sensibilidade metodoldgica ou analitica . Limite de
detecgao: 2,5 %. Foi obtido a partir do calculo do coeficiente de variagao
(CV) de 10 medices de uma amostra com concentragao de HbA1c igual
22,5 %, cujo resultado foi menor que 1,4 %.

Significado clinico . A hemoglobina humana do adulto &
habitualmente constituida de HbA (97 %), HbA2 (2,5%) e HbF (0,5 %). A
andlise cromatogréfica da HbA identifica uma gama de hemoglobinas que
migram mais rapidamente do que a HbAO: HbA1a, HbA1b e HbA1c, que
foram inicialmente denominadas hemoglobinas répidas.6
Posteriormente, observou-se que estas hemoglobinas rapidas estdo
ligadas a alguns acucares, sendo coletivamente chamadas
hemoglobinas glicadas ou HbA1. A HbA1c é a principal fragdo e
corresponde a 80 % da HbA1. A HbA1c é formada pela ligacao nao
enzimatica da glicose com a porgao N-terminal valina (glicagao) em cada
cadeia beta da HbA, formando uma base de Schiff instavel (pré-HbA1c,
HbA1c labil ou instével) que sofre um rearranjo irreversivel (rearranjo de
Amadori), formando uma cetoamina estavel.®

A formacao de hemoglobina glicada é continua e irreversivel, e seu nivel
sanguineo depende da sobrevida da hemdcia (cerca de 120 dias) e da
concentracao de glicose no sangue, ja que a hemécia € liviemente
permeavel a glicose. A HbA1c corresponde a cerca de 4 % a 6 % da HbA
total em individuos néo diabéticos, podendo chegar a 20% em individuos
diabéticos mal controlados.® A quantidade de HbA1c é diretamente
proporcional a concentragdo média de glicose no sangue durante as oito
a 12 semanas precedentes e fornece um critério adicional para a
avaliagao do controle glicémico.>®”

A dosagem de HbA1C € utilizada para o diagnostico de diabetes, assim
como a taxa de glicose plasmatica, desde que 0 método de HbA1C seja
certificado National Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP)
e rastreavel pelo Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)®. Além
disso, pode ser adotado no controle glicémico de médio e longo prazo,
definicdo de alvos especificos de tratamento, limites de decisao e
complicagoes cronicas do diabetes.>®

Conforme o Posicionamento Oficial - 2017/2018 do Grupo
Interdisciplinar de Padronizacdo da Hemoglobina Glicada®, a
determinagao da HbA1c deve ser realizada pelo menos duas vezes ao ano
para todos os pacientes diabéticos e quatro vezes por ano (a cada trés
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meses) para pacientes que se submeteram a alteracdo do esquema
terapéutico ou que ndo estejam atingindo os objetivos recomendados
com otratamento vigente.?

0s niveis de HbA1c no retornam aos valores esperados imediatamente
ap6s a reducao e estabilizagdo da concentragéo sanguinea de glicose. 0
tempo necessario é de aproximadamente oitoa 10 semanas.’

Pacientes com doenga hemolitica ou outras condigoes que reduzem a
sobrevida das hemacias (estados hemorragicos) podem apresentar
resultados falsamente diminuidos de HbA1c.

Anemia por deficiéncia de ferro, vitamina B12 ou acido folico pode levar a
resultados falsamente aumentados de HbA1c por aumentar a sobrevida
das hemécias.®”

A determinacao da HbA1c ndo tem valor nos pacientes que apresentam
hemoglobinopatias homozigéticas devido a auséncia de HbA. Nestas
situagOes sugere-se realizar a determinacdo da frutosamina para
avaliagao do controle glicémico.”®

A dosagem de HbA1c pode ser utilizada para diagnosticar diabetes
mellitus de acordo com a Associagao Americana de Diabetes.”®

Observagoes

1. 0 laboratério clinico tem como obietivo fornecer resultados exatos e
precisos. A utilizagéo de 4gua de qualidade inadequada € uma causa
potencial de erros analiticos.A dgua utilizada no laboratdrio deve ter a
qualidade adequada a cada aplicacdo. Assim, para preparar reagentes,
usar nas medicoes e para uso no enxague final da vidraria, a dgua deve ter
resistividade =1 megaohm.cm ou condutividade < 1 microsiemens/cm
e concentragao de silicatos <0,1 mg/L.

Quando a coluna deionizadora esta com sua capacidade saturada ocorre
liberagdo de varios ions, silicatos e substancias com grande poder de
oxidagéo ou redugdo que deterioram os reagentes em poucos dias ou
mesmo horas, alterando os resultados de modo imprevisivel. Assim, é
fundamental estabelecer um programa de controle da qualidade da agua.

2. Para uma revisdo das fontes fisiopatoldgicas e medicamentosas de
interferéncia nos resultados e na metodologia sugere-se consultar:
Young DS. Effects of Drugs on Clinical Laboratory Tests, 32 edigdo,
Washington: AACC Press, 1990.
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Apresentacao
Produto Referéncia Conteado
HbA1c WH 1X30mL
Turbiquest 395-1/40 1X10mL

Parainformagoes sobre outras apresentagoes comerciais consulte o site
www.labtest.com.br ou entre em contato com o SAC.

Informacoes ao consumidor
[Termos e Condicdes de Garantia]

A Labtest Diagnéstica garante o desempenho deste produto, dentro das
especificacoes, até a data de expiragdo indicada nos rotulos, desde que
0s cuidados de utilizagdo e armazenamento indicados nos rétulos e
nestas instrucoes sejam seguidos corretamente.

™ Labtest Diagnostica S.A.
CNPJ: 16.516.296/0001-38
Av. Paulo Ferreira da Costa, 600 - Vista Alegre - CEP: 33240-152
Lagoa Santa, Minas Gerais - Brasil - www.labtest.com.br

Servico de Apoio ao Cliente | 0800 031 3411 (Ligacao Gratuita)
e-mail: sac@labtest.com.br

Copyright by Labtest Diagnéstica S.A.
Reprodugao sob prévia autorizagao

Edicao: Novembro, 2022
Revisdo: Maio, 2023
Ref.: 270723(04)
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Simbolos utilizados com produtos diagndsticos in vitro
Simbolos usados con productos diagnésticos in vitro
Symbols used with IVD devices

Conteddo suficiente para < n > testes *,.* Risco bioldgico
Contenido suficiente para < n > tests Riesgo bioldgico
Contains sufficient for < n > tests w, Biological risk
Data limite de utilizagao (aaaa-mm-dd ou mm/aaaa) IEE, Corrosivo
Estable hasta (aaaa-mm-dd o mm/aaaa) ° \y Corrosivo

Use by (yyyy-mm-dd or mm/yyyy) \% i Corrosive

Limite de temperatura (conservar a)
Temperatura limite (conservar a)
Temperature limitation (store at)

pi na i Europeia
Representante autorizado en la Comunidad Europea
Authorized Representative in the European Community

Marca CE
Marcado CE
CE Mark

Toxico
Toxico
Poison

m

Instalar até
Instalar hasta
Install before

Fabricado em
Elaborado en
Manufactured on

]

Produto de uso inico
Producto de un solo uso
Single use product

Fabricado por
Elaborado por
Manufactured by

Consultar instrucdes de uso
Consultar instrucciones de uso
Consult instructions for use

4
/ Periodo apds abertura

Periodo post-abertura
@ Period after-opening

Toxico para os organismos aquaticos
Toxico para los organismos acuaticos
Toxic for aquatic organisms

Uso veterinario
Uso veterinario
Veterinary use

&)

Gases/liquidos comburentes
Gases/liquidos oxidantes
Oxidizing gases/liquids

Reactivo
Reagent

Atengéo
Atencion
Attention

Nimero do lote
Denominacion de lote
Batch code

Material Calibrador/Padrao
Material Calibrador/Estéandar
Calibrator/Standard Material

Namero do catalogo
Namero de catélogo
Catalog Number

Produto diagndstico in vitro
Dispositivo de diagnastico in vitro
In vitro diagnostic device

c
CONTROL]  contol
Control

Liofilizado Controle negativo
Liofilizado CONTROL = Control negativo
Lyophilized Negative control
Controle positivo
R11 Reactivo CONTROL Control positivo
Reagent Positive control

contendo microparticulas

FEIII@@OE@@@*M
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Reactivo con microparticulas
Reagent with microparticles

Ref.: 190523 ]
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