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Test di agglutinazione per il rilevamento qualitativo di antigeni solubili di Neisseria
meningitidis dei gruppi A, C, Y/W135 e B/E. coli K1; Haemophilus influenzae di tipo b,
Streptococcus pneumoniae e Streptococcus del gruppo B in emocolture e colture di liquido
cerebrospinale; e per lidentificazione di Neisseria meningitidis dei gruppi A, C e B/E. coli
K1; Haemophilus influenzae di tipo b, Streptococcus pneumoniae e Streptococcus del
gruppo B da colonie isolate su terreni di coltura agar.
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1. USO PREVISTO

Il dosaggio Pastorex™ Meningitis € un test di agglutinazione destinato alla diagnosi rapida della meningite batterica

attraverso:

- Il rilevamento qualitativo di antigeni solubili di Neisseria meningitidis dei gruppi A, B/E. coli K1, C, Y/W135,
Haemophilus influenzae di tipo b, Streptococcus pneumoniae e Streptococcus del gruppo B in emocolture e colture
di liquido cerebrospinale (CSF);

- L'identificazione di Neisseria meningitidis dei gruppi A, B/E. coli K1 e C; Haemophilus influenzae di tipo b,
Streptococcus pneumoniae e Streptococcus del gruppo B da colonie isolate sospette su terreni di coltura agar.

2. RIEPILOGO E ILLUSTRAZIONE DEL TEST

Nonostante i progressi ottenuti nella diagnosi e nel trattamento delle infezioni, la meningite batterica € tuttora
un'importante causa di mortalita e morbilitd. La diagnosi rapida e precisa dell'agente eziologico € fondamentale per
I'assistenza medica e l'attuazione della terapia adeguata [1, 2, 3].

Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis e Haemophilus influenzae b sono stati segnalati come i principali
organismi causativi responsabili della meningite batterica [4]. Streptococcus del gruppo B [5] ed Escherichia coli K1 [6, 7]
sono i principali patogeni batterici responsabili della meningite nei neonati e nei nati prematuri. L'antigene polisaccaridico
specifico di N. meningitidis del gruppo B € identico all'antigene polisaccaridico rilevato con E. coli K1, il che consente
dunque la diagnosi di meningite da E. coli nei neonati, appartenente al ceppo K1 nell'80% dei casi [1]. Streptococcus
pneumoniae [8] e Neisseria meningitidis sono i patogeni principali in bambini e adulti. Da quando si applicano programmi
di vaccinazione sistematica, le infezioni dovute a Haemophilus influenzae b stanno scomparendo in Europa [2].

Una diagnosi precoce consente la tempestiva gestione terapeutica e l'applicazione di misure preventive [9, 10]. L'esame
essenziale é tuttora I'analisi del CSF [10]. La colorazione di Gram evidenzia l'identificazione dei batteri nel 50 - 80% dei
casi e la coltura & positiva nell'80% circa dei campioni di CSF. In caso di trattamento precoce, pero, la sensibilita di
questi due test € inferiore al 50% [2, 3].

La tecnica convenzionale di identificazione batterica mediante coltura, sebbene essenziale per i test di sensihilita e la
conferma della diagnosi, richiede 18-24 ore, un lasso di tempo inadeguato alle cure di emergenza. Possono inoltre
emergere risultati falsi negativi se il campione & stato trasportato e conservato in condizioni insoddisfacenti o se si &
iniziata una terapia antibiotica prima del prelievo del campione [9, 10, 11].

Ne consegue che tecniche immunologiche come ['agglutinazione di particelle di lattice per il rilevamento di antigeni
solubili rilasciati dagli organismi causativi nei fluidi biologici consentono una diagnosi piu rapida, soprattutto nel CSF
mentre l'infezione € in corso [12, 13]. Il dosaggio Pastorex™ Meningitis € un test semplice che richiede apparecchiature
di laboratorio di base, € facile da eseguire e consente di rilevare i sierogruppi di batteri responsabili della meningite in
pochi minuti [14, 15, 16]. La sua praticita € stata dimostrata nei casi di epidemia per stabilire il vaccino appropriato da
prescrivere [10, 13, 14, 15, 16, 17].

3. PRINCIPI DELLA PROCEDURA

I dosaggio Pastorex™ Meningitis si basa sull'agglutinazione di particelle di lattice valutata con l'interpretazione visiva. Gli
antigeni polisaccaridici specifici dei batteri responsabili della meningite vengono rilevati mediante particelle di lattice
colorate rivestite di anticorpi specifici per ceppo. La reazione in presenza di questi antigeni specifici causa
I'agglomerazione colorata visibile delle particelle di lattice. In assenza degli antigeni, le particelle di lattice rimangono in
sospensione omogenea.



4. REAGENTI
4.1. Descrizione
A) Kit Pastorex™ Meningitis, codice 61607 (25 test):

Identificazione

Descrizione

Presentazione

Lattice rosso in sospensione sensibilizzato con

A . - 0,40 ml
A, ’ anticorpo monoclonale murino specifico per '
R1 Eétrg)((enlngltldls B/E. coli K1 N. meningitidis gruppo B/E. coli K1 1 flacone corl;tiz;gr;]c(;%ce con tappo
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% .
- pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice rosso in sospensione sensibilizzato con 0.40 ml
N. menlngmdls B/E. coli K1 anthorpo monoclonale murino specifico per il 1 flacone contagocce con tappo
R2 Negative Control toxoide del tetano trasparente
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% P e
Lo pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice bianco in sospensione sensibilizzato con 0,40 ml
R3 H. influenzae b anticorpi di coniglio specifici per H. influenzae b 1 flacone contagocce con tappo
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% arancione,
gentamicina solfato pronto all'uso
Lattice verde in sospensione sensibilizzato con 0,40 ml
R4 S. pneumoniae anticorpi di coniglio specifici per S. pneumoniae 1 flacone contagocce con tappo
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% verde,
gentamicina solfato pronto all'uso
Lattice giallo in sospensione sensibilizzato con
; 2 S g 0,40 ml
anticorpi di coniglio specifici per Streptococcus del
RS Streptococcus B gruppo B 1 flacone contagocce con tappo
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% glaIIo,'
.o pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice blu in sospensione sensibilizzato con
S anticorpi di coniglio specifici per N. meningitidis del 0,40 ml
R6 Eégfmngmdls A gruppo A 1 flacone contagocce con tappo blu,
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice rosso in sospensione sensibilizzato con 0.40 ml
R7 N. meningitidis C gp&gggpéd' coniglio specifici per N. meningitidis del 1 flacone contagocce con tappo
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% rosso,
Lo pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice rosa in sospensione sensibilizzato con
A, anticorpi di coniglio specifici per N. meningitidis 0,40 ml
R8 Eétrg)((enlngltldls YIW135 Y/W135 1 flacone contagocce con tappo viola,
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice viola in sospensione sensibilizzato con 0,40 ml
RO Negative polyvalent control | immunoglobuline IgG da coniglio non immunizzato 1 flacone contagocce con tappo
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% trasparente,
gentamicina solfato pronto all'uso
Estratto antigenico contenente gli antigeni 1 flacone di estratto antigenico
R10 Positive polyvalent control | polisaccaridici di N. meningitidis A, C, B, Y/W135, liofilizzato da ricostituire in 1,0 ml di

Antigenic extract

H. influenzae b, Streptococcus del gruppo B e S.
pneumoniae. Conservante: 0,01% Bronidox

acqua sterile (volume sufficiente
per 18 reazioni)

Cartoncini di agglutinazione monouso (9 cerchi,

- Cards ciascuno con indicazione del relativo reagente al 30 unita
lattice)
- Sticks Stick per miscelazione monouso 3 x 100 unita

(ms




B) Pastorex™ Meningitis test singoli al lattice (25 test ciascuno):

[(J::)oddlg(teto Identificazione Descrizione Presentazione
Lattice rosso in sospensione sensibilizzato con
R ) anticorpo  monoclonale murino specifico per 0,40 ml x 1 flacone
61611 R1 Eégfnmgmdls BIE. coli K1 N. meningitidis gruppo B/E. coli K1 contagocce con tappo bianco
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% / pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice bianco in sospensione sensibilizzato
) con anticorpi di coniglio specifici per 0,40 ml x 1 flacone
61616 R3 Eétlg)f(luenzae b H. influenzae b contagocce con tappo
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% arancione / pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice verde in sospensione sensibilizzato con 0.40 mi x 1 flacone
61614 R4 S. pneumoniae anticorpi di coniglio specifici per S. pneumoniae contag(’)cce con tappo verde /
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% )
. pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice giallo in sospensione sensibilizzato con
Streptococcus B anticorpi di coniglio specifici per Streptococcus 0,40 mIx 1 flacone_
61613 R5 Latex del gruppo B contagocce con tappo giallo /
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice blu in sospensione sensibilizzato con
N. meningitidis A anticorpi di coniglio specifici per N. meningitidis 0,40 ml x 1 flacone
61608 R6 | | iex del gruppo A contagocce con tappo blu /
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% pronto all'uso
gentamicina solfato
Lattice rosso in sospensione sensibilizzato con
R, anticorpi di coniglio specifici per N. meningitidis 0,40 ml x 1 flacone
61610 R7 tlétrg;(anmgnmls = del gruppo C contagocce con tappo rosso /
Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% pronto all'uso
gentamicina solfato

C) Kit di controllo Pastorex™ Meningitis, codice 61618, per test singolo al lattice (per 2 x 25 test):

Identificazione

Descrizione

Presentazione

Lattice rosso in sospensione sensibilizzato con

Antigenic extract

N. meningitidis B/E. coli K1 anticorpo monoclonale murino specifico per il . 2x0.40 ml
: ) ) : 2 flaconi contagocce con tappo
R2 | Negative Control toxoide del tetano trasparente
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% p: .
- pronti all'uso
gentamicina solfato
Lattice viola in sospensione sensibilizzato con
. immunoglobuline 1IgG  da  coniglio  non ) 2x0,40 ml
RO Negative polyvalent control immunizzato 2 flaconi contagocce con tappo
Latex Conservante: 0,3% ProClin™ 300 e 0,005% trasparente,
Lo pronti all'uso
gentamicina solfato
R10 Positive polyvalent control g(NV135 ’ 9 T liofilizzato da ricostituire in 1,0 ml di

H. influenzae b, Streptococcus B e
S. pneumoniae. Conservante: 0,01% Bronidox

acqua sterile (volume sufficiente
per 18 reazioni)

Cartoncini di agglutinazione monouso (9 cerchi,

- Cards ciascuno con indicazione del relativo reagente al 2 x 20 cartoncini
lattice)
- Sticks Stick per miscelazione monouso 2 x 100 stick

(T4



4.2. Requisiti di conservazione e trattamento

| reagenti possono essere utilizzati fino alla data di scadenza indicata sulla confezione se conservati a +2-8 °C e in
assenza di contaminazione microbica (anche dopo l'apertura).

NON CONGELARE | REAGENTI AL LATTICE.

Assicurarsi che i tappi dei contagocce siano saldamente avvitati per evitare la contaminazione o l'essiccazione dei
reagenti.

Conservare i flaconi dei reagenti al lattice in posizione verticale (all'interno dei supporti in schiuma originali forniti nel
kit).

Identificazione

Conservazione (dopo la prima apertura)

R1, R2, R3, R4, R5, R6, R7, R8, R9

Dopo la prima apertura: fino alla data di scadenza indicata sulla confezione a +2-8 °C.

R10

Dopo la ricostituzione: 1 mese a +2-8 °C; oppure fino alla data di scadenza se congelato a -20

°C (non ricongelare dopo lo scongelamento)

5. AVVERTIMENTI E PRECAUZIONI
Per uso diagnostico in vitro. Per uso professionale.

5.1. Precauzioni per la salute e la sicurezza

Questo kit di test deve essere manipolato esclusivamente da personale qualificato opportunamente competente nelle
procedure di laboratorio e consapevole dei potenziali rischi connessi. Indossare indumenti protettivi, guanti e
protezioni per occhi/viso adeguati e manipolare i materiali in maniera appropriata nel rispetto della buona pratica di
laboratorio.

Procedere allo smaltimento di tutti i campioni e i materiali utilizzati per I'esecuzione del test come potenzialmente
infetti. | rifiuti di laboratorio, chimici o a rischio biologico, devono essere manipolati e smaltiti nel rispetto di tutte le
normative locali, regionali e nazionali.

Per le raccomandazioni su precauzioni e rischi correlati ad alcuni componenti chimici del presente kit, consultare i
simboli riportati sulle etichette e le informazioni fornite alla fine delle istruzioni per l'uso. La scheda di sicurezza &
disponibile all'indirizzo www.biorad.com.

5.2. Precauzioni relative alla procedura
5.2.1. Preparazione

Se si utilizza un agitatore orbitale standard di laboratorio diverso dall'esempio citato nel capitolo 7.2, la velocita
ottimale deve essere attentamente regolata quando si utilizza il reagente R10 per garantirne l'agglutinazione
omogenea sull'intera superficie dei cerchi. L'agitazione manuale non € raccomandata.

Evitare l'essiccazione dei reagenti depositati sul/i cartoncino/i per agglutinazione durante il periodo di agitazione;
assicurarsi che I'agitatore orbitale non si trovi sotto il flusso dell'aria condizionata.

Se si esegue il riscaldamento dei campioni di CSF in bagno d'acqua a 100 °C o in un incubatore a secco, assicurarsi
che l'interno della provetta raggiunga 100 °C.

Prima dell'uso attendere 10 minuti perché i reagenti raggiungano la temperatura ambiente (18-25 °C).

Si raccomanda di ordinare i reagenti al lattice secondo il pattern di distribuzione del cartoncino.

Non toccare la superficie di reazione dei cartoncini per agglutinazione.

Il reagente R10 deve essere ricostituito con acqua distillata sterile, evitando qualsiasi contaminazione.

Utilizzare gli stick per miscelazione in plastica forniti nel kit per miscelare i reagenti con i campioni o le colonie
batteriche.

Non utilizzare reagenti scaduti.

5.2.2. Elaborazione

Eseguire il test a temperatura ambiente (tra 18 e 25 °C). Accertarsi che i campioni di CSF riscaldati a 100 °C tornino
a temperatura ambiente prima del test.

Se si esegue il riscaldamento dei campioni di CSF in bagno d'acqua a 100 °C, utilizzare provette ermetiche per
evitare l'ingresso d'acqua nelle provette. E preferibile utilizzare un incubatore a secco. Agitare delicatamente i
reagenti prima di ciascun utilizzo. Verificare quindi che la sospensione di lattice rimanga omogenea prima dell'uso.
Per garantire la corretta erogazione delle gocce, tenere sempre i contagocce dei reagenti in posizione verticale.
Pulire il puntale del flacone di reagente per ottenere una goccia correttamente calibrata.

Per ogni reazione utilizzare un nuovo stick per miscelazione.

Eliminare il materiale monouso utilizzato in un contenitore autoclavabile per rifiuti o in una vasca di disinfezione.




7.

. CAMPIONI

Campioni di liguido cerebrospinale: i campioni di CSF devono essere trattati non appena possibile dopo il prelievo.
Se cid non fosse possibile, & consentito conservarli per massimo quattro ore tra +2 e +8 °C. E necessario dare la
priorita agli esami batteriologici (coltura) per evitare la contaminazione del campione. Il volume minimo del campione
per i test con il dosaggio Pastorex™ Meningitis & di 500 pl.

Non € stata osservata nessuna interferenza in campioni di CSF contenenti concentrazioni anomale di emoglobina
(fino a 2 mg/ml per simulare I'emolisi).

Emocoltura positiva: i campioni devono essere trattati immediatamente. Alcuni terreni per emocoltura possono
produrre reazioni aspecifiche o interpretazioni errate. Per prevenire tali situazioni, si raccomanda di testare un
controllo negativo utilizzando un'emocoltura inoculata con sangue sterile o con un organismo diverso da quelli rilevati
dal dosaggio Pastorex™ Meningitis.

Raggruppamento batterico da colonie isolate: il test deve essere eseguito su colonie fresche e ben isolate su terreni
di coltura agar.

PROCEDURA

7.1. Materiale necessario

Tutti i materiali elencati sotto “Reagenti” e relativi controlli
Cartoncini monouso per test di agglutinazione
Stick per miscelazione monouso

7.2. Materiale necessario ma non fornito

Micropipetta standard per la distribuzione di 30 e 50 pl

Anse calibrate da 1 pl e 5 pl per il raggruppamento batterico

Acqua distillata sterile

Soluzione fisiologica sterile

Brodo Todd Hewitt (codice 55704)

Kit antisiero Neisseria meningitidis Y, W135, 29E (codice 58704)

Provette ermetiche

Incubatore a secco o bagno d'acqua bollente a 100 °C per la procedura di dosaggio del CSF
Agitatore orbitale (ovvero velocita di 120 RPM con modello IKA KS260 base)
Centrifuga per microprovette

Timer

Bagno disinfettante

7.3. Procedura di dosaggio del CSF
Preparazione del campione di CSF:

se il CSF & molto torbido o contiene eritrociti, centrifugarlo per 5 minuti a 350 g e raccogliere il surnatante.
Riscaldare tutti i campioni di CSF per 3 minuti a 100 °C. Accertarsi che il campione raggiunga la temperatura
ambiente (18-25 °C) e quindi eseguire la centrifugazione per 5 minuti a 3.000 g.

Procedura di test del CSF:

Dispensare 50 ul di surnatante del campione pretrattato in ciascun cerchio del cartoncino per agglutinazione.

Agitare delicatamente i reagenti al lattice.

Tenendo il contagocce in posizione verticale, depositare una goccia di ciascun reagente al lattice sul cartoncino
monouso seguendo il pattern di distribuzione indicato: R9, R6, R7, R1 e R2 nei cerchi bianchi e R8, R3, R4 e R5 nei
cerchi neri.

Miscelare i reagenti al lattice e il campione utilizzando uno stick sull'intera superficie del cerchio; usare un nuovo stick
per ciascun reagente al lattice. Ruotare delicatamente il cartoncino (vedere il capitolo 5.2.1.) per 10 minuti.
Osservare I'eventuale agglutinazione visibile a occhio nudo entro massimo 10 minuti. Attendere la fine dei 10 minuti
per determinare un risultato negativo.

7.4. Procedura con emocoltura
Preparazione dell'emocoltura:

a scopo orientativo, verificare la morfologia batterica e la colorazione di Gram.
Prelevare 1 - 2 ml di campione da emocoltura positiva.
Centrifugare per 5 minuti a 2.000 g.



Procedura di test dell'emocoltura:

Dispensare 50 pl di surnatante in ciascun cerchio del cartoncino monouso corrispondente ai reagenti al lattice da
testare secondo la colorazione di Gram.

Agitare delicatamente i reagenti al lattice selezionati per il test.

Tenendo il contagocce in posizione verticale, depositare una goccia di ciascun reagente al lattice selezionato sul
cartoncino monouso.

Miscelare i reagenti al lattice e il campione utilizzando uno stick sull'intera superficie del cerchio; usare un nuovo stick
per ciascun reagente al lattice. Ruotare delicatamente il cartoncino (vedere il capitolo 5.2.1.) per 5 minuti.

Osservare l'eventuale agglutinazione visibile a occhio nudo entro massimo 5 minuti. Attendere la fine dei 5 minuti per
determinare un risultato negativo.

7.5. Procedura di raggruppamento di ceppi batterici isolati
Prima di eseguire il test, verificare la morfologia e la colorazione di Gram a scopo orientativo:

Gram e morfologia

Test di

i Identificazione batterica presunta
orientamento

Batteri Gram-negativi Test dell'ossidasi

(+): Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae b

(-): Escherichia coli K1

Cocchi Gram-positivi Test della catalasi

(+): non testare queste colonie

(-): Streptococcus pneumoniae*, Streptococcus del gruppo B

* | ceppi non incapsulati di S. pneumoniae non possono essere identificati con lattice per immuno-agglutinazione [8].

a) N. meningitidis (solo A, B, e C), H. influenzae b, E. coli K1, S. pneumoniae

Il reagente al lattice N. meningitidis Y/W135 (R8) non pud essere usato per il raggruppamento di ceppi batterici
isolati su terreni di coltura agar. Per determinare questi gruppi si raccomanda di utilizzare antisieri convenzionali (Kit
antisiero Bio-Rad Neisseria meningitidis Y, W135, 29E, codice 58704).

Dispensare 30 pul di soluzione fisiologica sterile nel cerchio corretto sul cartoncino monouso.

Preparazione del campione:

- N. meningitidis, H. influenzae b e E. coli K1: I'equivalente di un'ansa da 1 pl, corrispondente a 2 - 3 colonie.

- S. pneumoniae: I'equivalente di un'ansa da 5 pl, corrispondente a minimo 10 - 12 colonie.

Emulsionare accuratamente le colonie prelevate con I'ansa per ottenere una sospensione omogenea.

Agitare delicatamente il/i reagente/i prescelto/i per l'identificazione; tenendo il/i contagocce in posizione verticale,
depositare una goccia del/i reagente/i appropriato/i R1, R3, R4, R6 o R7 alla periferia della sospensione batterica sul
cartoncino monouso.

Miscelare la goccia di lattice e la sospensione del campione con uno stick.

Ruotare delicatamente il cartoncino (vedere il capitolo 5.2.1.).

Osservare I'eventuale agglutinazione visibile a occhio nudo entro massimo 2 minuti. Attendere la fine dei 2 minuti
per determinare un risultato negativo.

Confermare l'identificazione delle specie con test biochimici convenzionali.

b) Streptococcus del gruppo B (colonie B-emolitiche)

Utilizzando un'ansa da 5 pl, sospendere 7 - 8 colonie in 3 ml di brodo Todd Hewitt (codice 55704).

Incubare in bagno d'acqua a 37 °C per 2 - 3 ore.

Centrifugare per 5 minuti a 3.000 g.

Dispensare 50 pul di surnatante nel cerchio corrispondente del cartoncino monouso.

Agitare delicatamente il reagente R5; tenendo il contagocce in posizione verticale, depositare una goccia alla
periferia della sospensione batterica.

Miscelare la goccia di lattice e il campione con uno stick.

Ruotare delicatamente il cartoncino (vedere il capitolo 5.2.1.). Osservare l'eventuale agglutinazione visibile a occhio
nudo entro 1 minuto.

Confermare l'identificazione delle specie con test biochimici convenzionali.

7.6. Controllo qualita
| reagenti al lattice devono essere completamente omogenei dopo l'agitazione.

Dispensare 50 pl di lattice di controllo positivo polivalente (R10) in ciascun cerchio del cartoncino monouso.
Agitare delicatamente i reagenti al lattice. Tenendo i contagocce in posizione verticale, depositare una goccia di
ciascun reagente al lattice sul cartoncino monouso seguendo il pattern di distribuzione indicato: i reagenti R9, R6,
R7, R1 e R2 nei cerchi bianchi e i reagenti R8, R3, R4 e R5 nei cerchi neri.

Miscelare i reagenti al lattice e il reagente R10 con uno stick, usandone uno nuovo per ciascun reagente al lattice.
Ruotare delicatamente il cartoncino (vedere il capitolo 5.2.1.) per 10 minuti. Durante questo periodo di 10 minuti,
osservare l'eventuale comparsa di agglutinazione (confrontare le reazioni dei reagenti al lattice del test con quelle dei
controlli negativi al lattice).

L'intensita dell'agglutinazione e la rapidita con cui compare dipendono dall'avidita antigene/anticorpo. Le reazioni
osservate sono quindi variabili a seconda del reagente al lattice. L'agglutinazione del lattice N. meningitidis B/E.coli

K1 (R1) e piu fine rispetto alle altre reazioni.
BIO-RAD Y




e Una soluzione fisiologica sterile controlla I'assenza di agglutinazione aspecifica di ciascun reagente al lattice. Per
eseguire questo test di controllo qualita, utilizzare soluzione fisiologica sterile secondo il protocollo descritto per il
lattice di controllo positivo polivalente (vedere la procedura sopra citata).

e | reagenti al lattice non devono essere utilizzati se non producono agglutinazione con il reagente R10 o se producono
agglutinazione aspecifica con la soluzione fisiologica sterile (cid potrebbe essere dovuto a condizioni di
conservazione del kit inadeguate o a una contaminazione del reagente al lattice).

7.7. Interpretazione dei risultati

Reazione positiva

Una reazione positiva € indicata da agglutinazione fine, visibile a occhio nudo, rispetto al lattice di controllo negativo R2
e R9. L'intensita dell'agglutinazione e il momento della sua comparsa dipendono dalla concentrazione di antigene nel
campione testato.

Una discrepanza tra un test positivo all'antigene e una coltura negativa puo essere spiegata dall'assenza di batteri vitali
nel campione coltivato (la terapia antibiotica & iniziata prima del prelievo del campione o le condizioni di trasporto non
erano idonee alla sopravvivenza di batteri fragili).

Nella maggior parte dei casi, una reazione positiva con il lattice N. meningitidis B/E.coli K1 (R1) in un neonato o un nato
prematuro indica infezione da E. coli K1. In un soggetto di eta superiore € piu probabile che si tratti di N. meningitidis B.
La diagnosi deve essere confermata dalla coltura del campione.

Reazione negativa
Una reazione negativa € indicata da una sospensione omogenea, priva di grumi.

Risultati non interpretabili

Una reazione € non interpretabile se il campione produce agglutinazione con il lattice di controllo negativo (reagente R2
o R9) e/o con piu di un reagente al lattice del kit. In questo caso, si raccomanda di ripetere il test con un altro campione e
di attendere i risultati della coltura (in casi molto rari un'infezione puo essere sostenuta da due specie batteriche
differenti).

8. LIMITAZIONE DEL TEST

e In molti casi, la tecnica immunologica al lattice consente una diagnosi presunta dell'organismo. Tuttavia, la
concentrazione di antigene del campione pud essere piu bassa del limite inferiore di rilevamento del lattice e puo
produrre una reazione negativa. In questo caso pud essere utile ripetere il test sul campione in un secondo
momento.

e Questa tecnica non puo sostituire la coltivazione dei batteri, I'unico metodo che consente di ottenere un risultato
relativo alla sensibilita agli antimicrobici.

¢ In considerazione della grande varieta di terreni per emocoltura, non € possibile garantire le prestazioni del test per
tutti i terreni (vedere il capitolo 6).

e Sono stati riferiti alcuni esempi di batteri non correlati dotati di antigeni simili. Occorre sempre tener conto della
possibilita di reazioni crociate [18, 19, 20].

e |l reagente al lattice N. meningitidis Y/W135 (R8) non pud essere usato per il raggruppamento di ceppi
batterici isolati su terreni di coltura agar. Per determinare questi gruppi si raccomanda di utilizzare antisieri
convenzionali (Kit antisiero Bio-Rad Neisseria meningitidis Y, W135, 29E, codice 58704).

e Come per tutte le diagnosi di laboratorio, la diagnosi finale non pud basarsi sui risultati di un singolo test, bensi su
una panoramica dei dati clinici e dei risultati biochimici, citologici e immunologici.

e |l rilevamento di antigeni solubili nelle emocolture e il raggruppamento di ceppi isolati su terreni di coltura agar
devono essere completati con l'identificazione della specie del ceppo batterico.

9. CARATTERISTICHE DELLE PRESTAZIONI

9.1 Misurazione di precisione

Per determinare la riproducibilita e la precisione del dosaggio Pastorex™ Meningitis & stato impiegato un pannello con 2
campioni. Il pannello di riproducibilitd da 2 campioni comprendeva 1 campione negativo (non reattivo con tutti i reagenti
al lattice) e 1 multipositivo composto da sette antigeni debolmente reattivi a R1, R3 R4, R5, R6, R7 e R8 e non reattivi a
R2 e R9.

9.1.1 Ripetibilita

Il pannello di riproducibilita (N = 2) e stato testato in 10 repliche nello stesso giorno su un unico lotto di dosaggio
Pastorex™ Meningitis e la lettura & stata eseguita da un solo operatore. | campioni negativo e positivo del pannello
hanno dato gli stessi risultati previsti in tutte le 10 repliche.



Tabella I: Risultati di ripetibilita

Ripetibilita con il dosaggio Pastorex™ Meningitis Membro del pannello negativo |Membro del pannello multipositivo
Reagente al - Ripetizioni Non . Ripetizioni Non .
lattice NiSEmEnD el GHppe totali reattivo R totali reattivo R
R1 N. meningitidis B/E. coli K1 10 10 0 10 0 10
R2 N. menl_ngmdls B/E. coli K1 10 10 0 10 10* 0
(Negative control Latex)
R3 H. influenzae b 10 10 0 10 0 10
R4 S. pneumoniae 10 10 0 10 0 10
R5 Streptococcus B 10 10 0 10 0 10
R6 N. meningitidis A 10 10 0 10 0 10
R7 N. meningitidis C 10 10 0 10 0 10
R8 N. meningitidis Y/W135 10 10 0 10 0 10
Negative polyvalent control "
R9 Latex 10 10 0 10 10 0

Nota: (*) = risultati previsti (R2 e R9 sono le sfere di lattice di controllo)

9.1.2 Precisione intermedia
Il pannello di riproducibilita (N = 2) & stato testato in 20 repliche da due operatori indipendenti che hanno eseguito 2
repliche al giorno per 5 giorni. Come mostra la tabella VIII, i campioni negativo e positivo del pannello hanno dato gli
stessi risultati previsti in tutte le 20 repliche.

Tabella II: Risultati di precisione ciclo per ciclo, giorno per giorno e inter-operatore

Precisione per ciclo e per I Eein I el Membro del pannello negativo |Membro del pannello multipositivo
Pastorex™ Meningitis
Reagente al n Ripetizioni Non 8 Ripetizioni Non 8
lattice RlEvEmEND 6iEl G370 totali reattivo REEUYE totali reattivo REEUNYE

R1 N. meningitidis B/E. coli K1 20 20 0 20 0 20
N. meningitidis B/E. coli K1 "

R2 (Negative control Latex) 20 20 0 20 20 0

R3 H. influenzae b 20 20 0 20 0 20

R4 S. pneumoniae 20 20 0 20 0 20

R5 Streptococcus B 20 20 0 20 0 20

R6 N. meningitidis A 20 20 0 20 0 20

R7 N. meningitidis C 20 20 0 20 0 20

R8 N. meningitidis Y/W135 20 20 0 20 0 20
Negative polyvalent control "

R9 Latex 20 20 0 20 20 0

Nota: (*) = risultati previsti (i reagenti R2 e R9 sono le sfere di lattice di controllo)
9.1.3 Precisione inter-lotto
Il pannello di precisione inter-lotto, comprendente soluzioni antigeniche meningee solubili reattive, ceppi meningei reattivi
e non reattivi e due liquidi cerebrospinali di riferimento non reattivi, &€ stato testato su tre lotti del dosaggio Pastorex™
Meningitis. Come riportato nella tabella Ill sui risultati di agglutinazione, i campioni negativi e positivi del pannello hanno
dato gli stessi risultati previsti con i tre lotti.
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Tabella Ill: Risultati di precisione inter-lotto

o . . . Intensita dell'agglutinazione (da 0 a 3)*
Precisione inter-lotto con il dosaggio
Pastorex™ Meningitis . . - . . L CSE-2 di
Antigeni solubili Pannello di ceppi | CSF-1 di riferimento e
riferimento
R;?g?{;f Rilevamento del ceppo |Lotto 1jLotto 2|Lotto 3|Lotto 1jLotto 2|Lotto 3|Lotto 1jLotto 2|Lotto 3|Lotto 1jLotto 2 Lo:;to
N. meningitidis B 2,5- 2,5 2,5 3 3 3
R1 0 0 0 0 0 0
E. coli K1 n.d. 3 3 3
R2 N. meni_ngitidis BJ/E. coli K1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
(Negative control Latex)
R3 H. influenzae b 25 3 3 3 3 3 0 0 0 0 0 0
1,5 2 2
R4 S. pneumoniae** 3 3 2,5 0 0 0 0 0 0
3 3 3
Streptococcus B 2,5 2,5 2 3 3 3 0 0 0 0 0 0
Streptococcus A 0 0 0
Streptococcus C 0 0 0
R5
Streptococcus D n.d. 0 0 0 n.d.
Streptococcus F1 0 0 0
Streptococcus G 0 0 0
R6 N. meningitidis A 2 3 3 3 3 3 0 0 0 0 0 0
R7 N. meningitidis C 3- 3 3 3 3 3 0 0 0 0 0 0
N. meningitidis Y 25 25 3 0 0 0 0 0 0
R8 n.d.
N. meningitidis W135 15 2,5 2,5 0 0 0 0 0 0
R9 Negative poLvaaIent control nd. 0 0 0 0 0 0 0 0 0
atex

Note: n.d. = non determinato; (*) il valore dell'intensita di agglutinazione & stato indicato in maggiore dettaglio con il valore 0,5 e il
suffisso + o — (ad es. 2,5+ & un numero compreso tra 2 e 3 caratterizzato da un'intensita leggermente superiore a 2,5-); (**) sono stati
testati con il reagente al lattice R4 due soluzioni antigeniche solubili differenti di Streptococcus pneumoniae (03 e 9V).

9.2 Prestazioni diagnostiche

9.2.1 Specificita diagnostica

a. Specificita con campioni di CSF
Un numero massimo di 61 campioni di CSF sterili negativi noti € stato testato con il dosaggio Pastorex™ Meningitis. Tultti
i campioni sono risultati negativi con qualsiasi reagente al lattice. La specificita del dosaggio Pastorex™ Meningitis &
dunque del 100%. Alcuni di questi campioni sono stati contaminati artificialmente con batteri responsabili della meningite
ma diversi da quelli rilevati dal dosaggio Pastorex™ Meningitis senza alcun effetto sulla specificita, che & rimasta pari al
100%.



Tabella IV: Specificita con CSF

SR Rilevamento del ceppo .Campioni d.i C.SF tertl —_— .Cocr;‘?;nn?ilr?gzliglngiz;gr?ca —_—
su CSF Campio Campioni Specificita | Campio | Campioninon | Specificita

ni testati non reattivi (%) ni testati reattivi (%)

R1 N. meningitidis B/E. coli K1 12 12 100 n.d. n.d. n.d.

R3 H. influenzae b 61 61 100 32 32 100

R4 S. pneumoniae 60 60 100 39 39 100

R5 Streptococcus B 49 49 100 58 58 100

R6 N. meningitidis A 52 52 100 50 50 100

R7 N. meningitidis C 52 52 100 56 56 100

R8 N. meningitidis Y/W135 40 40 100 40 40 100

b. Specificita con colonie da coltura batterica
La specificita testata con il reagente R1 su 53 ceppi appartenenti ai generi Neisseria (N=20 con meningitidis A, C, Y,
W135 e altri), Branhamella (N=1), Acinetobacter (N=5), Klebsiella (N=6), Streptococcus (N=7 con B, pneumoniae e gli
altri), Haemophilus influenza (N=6), Serratia (N=1 marscesens) ed Enterobacter aerugenes (N=1), Pseudomonas
aeruginosa (N=2), Escherichia coli non K1 (N=4) & del 90,6% (48/53), con una certa reattivita crociata. E stato ottenuto
un risultato falso positivo con Neisseria flavescens, due falsi positivi con Klebsiella pneumoniae e due falsi positivi con

ceppi di Acinetobacter haemolyticus e Acinetobacter baumanii.

La specificita testata con i reagenti da R3 a R7 su 330 ceppi appartenenti ai generi Neisseria (N < 109), Branhamella
(N = 5), Acinetobacter (N < 6), Streptococcus (N < 11), Klebsiella (N < 3), Haemophilus (N < 10), Escherichia coli (N < 1),
Moraxella (N < 3) e Oligella (N = 1) & del 100%.

Tabella V: Specificita con colonie da coltura batterica

Spicoilf(i)criﬁg su Rilevamento del ceppo Campioni testati Carr:g;(t)tri]\i/inon Spe(((:)z)icita
R1 N. meningitidis B/E. coli K1 53 48 (*) 90,6
R3 H. influenzae b 31 31 100
R4 S. pneumoniae 33 33 100
R5 Streptococcus B 17 17 100
R6 N. meningitidis A 122 122 100
R7 N. meningitidis C 127 127 100

Nota: (*) reattivita crociata con i ceppi: € stato ottenuto un risultato falso positivo con Neisseria flavescens, due falsi positivi con
Klebsiella pneumoniae e due falsi positivi con ceppi di Acinetobacter haemolyticus e Acinetobacter baumanii.

c. Specificita con emocoltura
La specificita testata con il reagente R1 su 39 emocolture con ceppi identificati appartenenti ai generi Acinetobacter
(N=2), Candida (N=1), Klebsiella (N=7), Staphylococcus (N=16), Serratia (N=1), Micrococcus (N=2), Enterobacter (N=3)
e Escherichia coli (N=7) & del 97,4% (38/39), con una reattivita crociata minima (€ stato ottenuto un risultato falso
positivo con ceppi di Klebsiella pneumoniae).

La specificita testata con i reagenti da R3 a R7 su 37 campioni da emocoltura & del 100%.
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Tabella VI: Specificita con emocoltura

Speci_ficita SU Rilevamento del ceppo Campioni testati Campior_li CH Specificita
colonie reattivi (%)

R1 N. meningitidis B/E. coli K1 39 38 (%) 97,4

R3 H. influenzae b 37 37 100

R4 S. pneumoniae 37 37 100

R5 Streptococcus B 37 37 100

R6 N. meningitidis A 37 37 100

R7 N. meningitidis C 37 37 100

Nota: (*) Reattivita crociata: & stato ottenuto un risultato falso positivo con Klebsiella pneumoniae.

9.2.2 Sensibilita diagnostica
a. Sensibilita con campioni di CSF

La sensibilita testata su 77 campioni di CSF positivi € risultata compresa tra il 91,7% e il 100% a seconda dei reagenti al

lattice.

Tabella VII: Sensibilita con CSF

Sensibilita su

Rilevamento del ceppo

Campioni testati

Campioni reattivi

Sensibilita (%)

CSF
R1 N. meningitidis B/E. coli K1 3 3 100
R3 H. influenzae b 34 33 97,1
R4 S. pneumoniae 24 22 91,7
R5 Streptococcus B 1 1 100
R6 N. meningitidis A 12 12 100
R7 N. meningitidis C 3 3 100
b. Sensibilitda con colonie da coltura batterica
La sensibilita testata su 95 ceppi & del 100%.
Tabella VIII: Sensibilitd con colonie da coltura batterica
SensibiliFa su Rilevamento del ceppo Campioni testati Campioni reattivi Sensibilita
colonie (%)

R1 N. meningitidis B/E. coli K1 10 (*) 10 100
R3 H. influenzae b 17 17 100
R4 S. pneumoniae 15 15 100
R5 Streptococcus B 15 15 100
R6 N. meningitidis A 22 22 100
R7 N. meningitidis C 16 16 100

Nota: (*) sono stati testati con il lattice R1 10 ceppi (9 N. meningitidis e 1 E.coli K1).
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c. Sensibilita con emocoltura
La sensibilita testata su 4 campioni da emocoltura con i reagenti R4 (lattice per S. pneumoniae) e R5 (lattice per
Streptococcus B) & del 100%.

Tabella IX: Sensibilita con emocoltura

Sensibilita su . — . — . Sensibilita
emocoltura Rilevamento del ceppo Campioni testati Campioni reattivi %)
R4 S. pneumoniae 2 2 100
R5 Streptococcus B 2 2 100

9.3 Sensibilita analitica

La sensibilita analitica del dosaggio Pastorex™ Meningitis & stata determinata per ciascun reagente al lattice utilizzando
diluizioni seriali degli antigeni meningei corrispondenti a concentrazioni note fino all'assenza di rilevamento. La tabella X
sintetizza la concentrazione rilevabile minima per ciascuno dei reagenti al lattice Pastorex™.

Tabella X: Sensibilita analitica del dosaggio Pastorex™ Meningitis

. . Soglia di sensibilita
Reagente al lattice Rilevamento del ceppo (ng/ml)

R1 N. meningitidis B/E. coli K1 62,5
R3 H. influenzae b 0,1
R4 S. pneumoniae 95
R5 Streptococcus B 20
R6 N. meningitidis A 2,5
R7 N. meningitidis C 2,5
N. meningitidis Y 5,0

R8
N. meningitidis W135 2,5

9.4 Specificita analitica/reattivita crociata
Vedere il capitolo 9.2.1 Specificita diagnostica con emocoltura o colonie da coltura batterica.

9.5 Effetto gancio

E stata studiata I'esistenza di un possibile effetto gancio testando campioni di CSF artificiali negativi con soluzione
antigenica a 100 pug/ml come campione a titoli alti a varie diluizioni. L'equivalenza dei risultati osservati tra i campioni
diluiti e non diluiti mostra I'assenza dell'effetto gancio sui campioni testati.
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e To3un NPOAYKT CbAbpPXKA YOBEWKW NNKU XKUBOTUHCKWN KOMMOHEHTHK. B'b,EI,ETe
BHMMATENHW Npu paboTa c Hero.
» Tento vyrobek obsahuije lidské nebo zvifeci komponenty. Zachazejte s nim opatrné.

* Dieses Produkt enthalt Bestandteile menschlichen oder tierischen Ursprungs. Vorsichtig
handhaben.

* Dette produkt indeholder humane og animalske komponenter. Skal behandles med
forsigtighed.

* Kaesolev toode sisaldab inim-vdi loomseid komponente. Késitseda ettevaatlikult.

¢ This product contains human or animal components. Handle with care.

¢ Este producto contiene componentes humanos o animales. Manejar con cuidado.

* T&ssa tuotteessa on ihmisesta tai elaimista peréisin olevia osia. Kéasittele varovasti.

* Ce produit contient des composants d’origine humaine ou animale. Manipuler avec pré-
caution.

e AUTS TO TIPOIdV TMepLExel avBparuva 1) Lwikd otoixeia. Xe1ploTeite To Ye mpoooxn.

* Ovaj proizvod sadrzi ljudske ili Zivotinjske sastojke. Pazljivo rukovati.

* A készitmény emberi vagy allati eredet(i dsszeteviket tartalmaz. Ovatosan kezelendé.

* Questo prodotto contiene componenti umane o animali. Maneggiare con cura.

« Siame produkte yra Zmogiskosios arba gyviininés kilmés sudétiniy daliy. Elgtis atsargiai.

« Sis produkts satur cilvékiem vai dzivniekiem paredzétas sastavdalas. Apieties uzmanigi.

* Dit product bevat menselijke of dierlijke bestanddelen. Breekbaar.

» Dette produktet inneholder humane eller animalske komponenter. Handteres med forsik-
tighet.

* Ninigjszy produkt zawiera sktadniki pochodzenia ludzkiego lub zwierzecego. Nalezy obcho-
dzic sie z nim ostroznie.

* Este medicamento contém componentes de origem humana ou animal. Manuseie com
cuidado.

* Acest produs contine materiale de origine umana sau animala. Manevrati-l cu grija.

» Denna produkt innehaller bestandsdelar fran manniska eller djur. Hantera produkten
varsamt.

* |zdelek vsebuje Cloveske ali Zivalske sestavine. Rokujte previdno.

¢ Tento vyrobok obsahuje ludské alebo zvieracie zloZzky. Narabajte s nim opatrne.
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H317
P280-P302+P352-
P333+P313-P501

(BG)

BHAMaHWe

Moe aa nprsmkm aneprmiHa KoHa peakums

Wanonapaiite npeanastu pbkasvun/npeanaHo ofnekno/npeanasti ouuna/npeanasHa Macka 3a nuue.
MNP KOHTAKT C KOXATA: Mamuiite 0brnHo cbe canyH v Boga. Mpu nosiBa Ha KOWHO [pasHeHe unn
obpue Ha kowarta: MoTbpceTe MEenMUMHCKA CbBET/NOMOLL. MaxebpneTe ChabpkaHUeTO/KOHTERHEpa B
CLOTBETCTBME € MECTHUTE/PErMOHanHMTe/HaLMoHanHuTe/MexayHapoaHvTe paanopentn.

(€z)

Varovani

Maze vyvolat alergickou koZni reakci.

Pouzivejte ochranné rukavicelochranny odéviochranné brylelobliéejovy &tit. PRI STYKU S KUZI:
Omyjte velkym mnozstvim vody a mydla. Pii podrazdéni kize nebo vyraZzce: Vyhledejte lékarskou
pomoc/oSetieni. Obsah/nadobu likvidujte v souladu s mistnimifregionalnimi/narodnimi/mezinarodnimi
predpisy.

(DE)

Achtung

Kann allergische Hautreaktionen verursachen.
Schutzhandschuhe/Schutzkleidung/Augenschutz/Gesichtsschutz tragen. BEI KONTAKT MIT DER
HAUT: Mit viel Wasser und Seife waschen. Bei Hautreizung oder -ausschlag: Arztlichen Rat einholen/
arztliche Hilfe hinzuziehen. Entsorgung des Inhalts / des Behalters gemaft den ortlichen / regionalen /
nationalen/ intemationalen Vorschriften.

(DK)

Advarsel

Kan forarsage allergisk hudreaktion.

Baer by j kyttel: kyttelse VED KONTAKT MED
HUDEN: Vask med rigeligt seebe og vand. Vied hudiritation eller udslet: Seg laegehjeelp. Boriskaffelse af
indholdet/beholderen i henhold til de lokale/regionale/nationale/intemationale forskrifter.

(EE)
Hoiatus
Voib puh]uslsda allergilist nahareaklsmni
a kaitsekir /kaitserdi ki. NAHALE SATTUMISE KORRAL: pesta

rohke vee ja seebiga. Nahadrituse vOi _obe korral: poorduda arsti poole. Sisufkonteinen kéitlus

0 i usvaheliste nouetega.

(EN)

Warning

May cause an allergic skin reaction.

Wear protective gloves/protective clothing/eye protection/face protection. IF ON SKIN: Wash with plenty
of soap and water. If skin iritation or rash occurs: Get medical advice/attention. Dispose of contents/
container in accordance with localregional/naticnal/intermational regulations.

(ES)

Atencion

Puede provocar una reaccion alérgica en la piel.

Llevar guantes que aislen del frio/gafas/mascara. EN CASO DE CONTACTO CON LAPIEL: Lavar con
agua y jabon abundantes. En caso de imitacion o erupcion cutanea: Consultar a un médico. Eliminar el
contenido o el recipiente conforme a la reglamentacion localiregionalinacional/intemacional.

(F)

Varoitus

Voi aiheuttaa allergisen ihoreaktion.

Kéytd suojakasineita/suoj iensuojainta’kasvonsuojainta. JOS KEMIKAALIA JOUTUU
IHOLLE: Pese runsaalla vedella ja saippualla. Jos iimenee ihodrsytystd tai ihottumaa: Hakeudu
ladkarin. Sailytd saili(t) ne 1sainvalisid madrayksia.

(FR)

Attention

Peut provoquer une allergie cutanée.

Porter des gants de protection/des vétements de protection/un équipement de protection des yeux/
du visage. EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU: laver abondamment a 'eau et au savon. En cas
dirritation ou d'éruption cutanée: consulter un médecin. Eliminer le contenu/récipient conformément & la
réglementation locale/régionale/nationalefinternationale.

(GR)

Mpoooxn

Mriopel va TrpokaAae atepyikr SeppaTikr aviidpaar.

Na gopdTe TTpooTaTeUTIKG YévTIOATPOOTETEUTIKG EvBUpaTa/uéca aTopiki TipooTaiag yia TapdTial
mpdowto. TE NEPINTOZH EMAGHE ME TO AEPMA: MAUveTe pe dpBovo vepd kal oamrouv. Edv
TapampnBel epeBiopog Tou dépuartog fi epgaviorel efavBnpa: ZupBouheuBeite/EmokepBeiteyiaTps.
AnoppiyTe Ta TEpIEXGPEVABOxEI0 OUP@WYA PE Toug TomKoUG/EBVIKOUG/BIEBVEIG KavoviopoUs.

(HR)

Upozorenje

Moze izazvati alergijsku reakciju na kozi.

Nositi zastitne rukavice/zastitnu odijelo/zastitu za oti/zaslitu za lice. U SLUCAJU DODIRA S KOZOM:
oprati velikom koli¢éinom sapuna i vode. U sluéaju nadrazaja ili osipa na koZi: zatraziti savjet/pomot
lijecnika. OdloZite sadrZaje /spremnike u skladu s lokalnim/regionalnim/nacionalni/medunarodnim
odredbama.

(HU)

Figyelem

Allergias bbrreakciot valthat ki.

Véddkesztylivédéruha/szemvéds/arcvedd hasznalata kételezd. HA BORRE KERUL: Lemosas
bd szappanos vizzel. Borimitacid vagy kilitések megjelenése esetén: orvosi ellatast kell kemi. Az
edény tartalmat / a tartélyt a helyifregionalisinemzetiinemzetkdzi szabélyozasoknak megfelelben kell
hulladékként elhelyezni.

(Im

Attenzione

Puo provocare una reazione allergica cutanea.

Indossare guantiindumenti protettiviiProteggere gli occhiil viso. IN CASO DI CONTATTO CON LA
PELLE: lavare abbondantemente con acqua e sapone. In caso di imitazione o eruzione della pelle:
consultare un medico. Smaltire il prodotto/recipiente in conformita con le disposizioni locali / regionali /
nazionali / internazionali.

(LT)

Atsargiai

Gali sukelti alerging odos reakcija.

Mavéti apsaugines pirstines/déveti apsauginius drabuZius/inaudoti akiy (veido) apsaugos priemones.
PATEKUS ANT ODOS: Nuplauti dideliu kiekiu muilo ir vandens. Jeigu sudirginama oda arba jg
i8beria: kreiptis j gydytoja. Turinj/talpa iSpilti (iSmesti) - Salinti pagal vietines / regionines / nacionalines /
tarptautines taisykles.

(Lv)

Uzmanibu / Bridingjums

Gali sukelti alergine odos reakcijg.

Maveti apsaugines pirdtinesideveéti apsauginius drabuZiusinaudoti akiy (veido) apsaugos priemones.
PATEKUS ANT ODOS: Nuplauti dideliu kiekiu muilo ir vandens. Jeigu sudirginama oda arba jg
iSberia: kreiptis | gydytoja. Turinj/talpg iSpilti (iSmesti) - Salinti pagal vietines / regionines / nacionalines /
tarptautines taisykles.

(NL)

Waarschuwin,

Kan een allergische huidreactie veroorzaken.

Beschermende handschoenen/beschermende Kledi ing/g g dragen.
BlJ CONTACT MET DE HUID: met veel water en zeep ‘wassen Bij huidimitatie of uitslag: een arts
raadplegen. De inhoud en de verpakking verwerken volgens de plaatselijke/regionale/nationale/
internationale voorschriften.

(NO)

Advarsel

Kan forarsake allergiske hudreaksjoner.

Bruk vernehansker/vemnekleer/ i jerm. VED HUDKONTAKT. Vask med store

mengder vann og sape. Ved hudirritasjon eller -utslett: Kontakt / tilkall lege. Innholdet / emballasjen skal
avhendes i henhold til de lokale / regionale / nasjonale / intemasjonale forskrifter.

(PL)

Uwaga

Moze powodowac reakcje alergiczng skory.

Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronna/ochrone oczu/ochrone twarzy. W PRZYPADKU
KONTAKTU ZE SKORA: Umyé duza iloscia wody z mydtem. W przypadku wystapienia podraznienia
skory lub wysypki: Zasiegna¢ porady/zglosi¢ sie pod opieke lekarza. Zawartos¢ / pojemnik usuwac
zgodnie z przepisami miejscowymi / regionalnymi / narodowymi / miedzynarodowymi.

(PT)

Atengédo

Paode provocar uma reacgéo alérgica cuténea.

Usar luvas de proteccaolvestuanio de protecg: cgao ocularl| ¢ao facial. SE ENTRAR EM
CONTACTO COM A PELE: lavar com sabonete e agua ‘abundantes. Em caso de imitacéo ou erupgao
cutanea: consulte um médico. Eliminar o conteudalrecipiente de acordo com a legislagao localiregional/
nacionalfinternacional.

(RO)
Atentie

Poate provoca o reactie alergica a pielii

Purtati ménusi de protectie/i mbracamlnle de prolectle.’echlpament de protectie a ochilor/ chipament
de protectie a fefei. IN CAZ DE CONTACT CU PIELEA: spélati cu multa apa si sépun n caz de
iritare a pielii sau de eruptie cutanata consultatj medicul. Aruncati contlnumlioonmmerul in acord cu
regulamentele locale/regionale/nationale/internationale

(SE)

Varning

Kan orsaka allergisk hudreaktion.

Anvand skyddshar ader/6gonskydc d UDKONTAKT: Tvatta med
mycket tval och vatten. Vid hudirritation eller ulslag Sok Iékarh;é\p Innshélletl behallaren avfallshanteras
enligt lokala / regionala / nationella / internationella féreskrifter.

(Sh

Pozor

Lahko povzroti alergijski odziv koZe.

Nositi zastitne rokayice/zaséitno oblekoizastito za oliizastito za obraz. PRI STIKU S KOZO: umiti z
veliko mila in vode. Ce nastopi drazenje koZe ali se pojavi izpuséaj: poidéite zdravnisko pomotioskrbo
Vsebinolvsebnik odstranite v skladu z lokalnimi/regionalnimi/narodnimi/mednarodnimi predpisi.

(SK)

Pozor

Méze vyvolat alergicku kozni reakciu,

Noste ochranné rukavice/ochranny odev/ochranné okuliare/ochranu tvare. PRI KONTAKTE S
POKOZKOU: Umyte vefkym mnozstvom vody a mydla. Ak sa prejavi podrazdenie pokozky alebo
sa vylvoria vyrazky: vyhladajte lekarsku pomocistarostiivost. Zneskodnenie obsahu/cbalu v stlade s
miestnymi/oblastnymi/narodnymi/medzinarodnymi nariadeniami.
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