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Sie konnen fur lhre Patient*Innen auch ein kostenloses Faltblatt zu
Preventis SmarTest® Calprotectin Home (PST11001FB) anfordern.

Bei Fragen kontaktieren Sie unseren Kundenservice
unter +49 6251 70711-0 oder info@ preventis.com
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Verwendungszweck

SmarTest Calprotectin Home ist ein Schnelltest, der manuell durchgefiihrt wird, inklusive
einer fur seine Auswertung entwickelten Smartphone-App zum quantitativen Nachweis
des Entziindungsmarkers Calprotectin im menschlichen Stuhl. Er dient als Hilfe zur Ver-
laufskontrolle und der Therapieliberwachung von chronisch-entziindlichen Darmer-
krankungen (z. B. Morbus Crohn oder Colitis ulcerosa).

Der Test ist ein In-vitro-Diagnostikum und geeignet fir die Eigenanwendung durch Laien
ab 18 Jahren. Die Packung beinhaltet Materialien flr die Durchfiihrung von 1 Test. Der
Test ist nur zum einmaligen Gebrauch geeignet.

Einleitung

Calprotectin ist ein Kalzium-bindendes Protein, das von spezifischen Immunzellen,
den neutrophilen Granulozyten (Neutrophile), in groBen Mengen gebildet und bei Ent-
zlindungsgeschehen freigesetzt wird. Bei einer entzlindlichen Darmerkrankung wandern
Neutrophile ins Darmlumen und setzen dort Calprotectin frei, das sich dann im Stuhl
nachweisen lasst.

Anhand der klinischen Symptomatik lassen sich Patienten mit chronisch-entzindlichen
Darmerkrankungen (CED) wie Morbus Crohn und Colitis ulcerosa jedoch oft nur schwer
von Patienten unterscheiden, die unter dem gewéhnlichen Reizdarmsyndrom leiden. Mit
der Bestimmung von Calprotectin im Stuhl kénnen Entziindungen im Darmtrakt hingegen
klinisch sicher diagnostiziert werden. Eine erhdhte Calprotectin-Konzentration im Stuhl
gibt hier Aufschluss iiber das Vorliegen einer Entziindung im Darm. Durch die nicht-invasive
Calprotectin-Bestimmung kann der Arzt bei niedriger Konzentration den Patienten mit
gewdhnlichem Reizdarm daher oft eine unnétige invasive Koloskopie ersparen.

Da in wissenschaftlichen Studien nachgewiesen ist, dass die Konzentration von
Calprotectin im Stuhl gut mit den histologischen und endoskopischen Befunden der
Krankheitsaktivitat bei Patienten mit CED korreliert, kann man die Calprotectin-
Konzentration im Stuhl auch diagnostisch nutzen, um einen Therapieerfolg objektiv zu
dokumentieren. Ferner kann man dadurch aktuell symptomfreie CED Patienten Uber-
wachen, um frihzeitig einen Rickfall (ein Rezidiv) feststellen und einddmmen zu kénnen.

Testprinzip

SmarTest Calprotectin Home ist ein antikérper-basierter Streifentest zum Nachweis von
Calprotectin aus einer Stuhlprobe (15 mg), der mit Hilfe einer App quantitativ ausgewertet
wird. Dazu wird die Stuhlprobe mittels eines spezifischen Probenentnahmesystems in eine
Extraktionslésung gegeben und geldst. AnschlieBend werden 3 Tropfen der Losung auf das
Probenauftragsfenster des Schnelltests gegeben. Dabei reagiert in der Probe vorhandenes
Calprotectin im Teststreifen mit gold-markierten Anti-Calprotectin-Antikérpern und wird —
bei sachgemaBer Durchfiihrung —nach spatestens 15 Minuten als rétliche Testbande sicht-
bar. Das Erscheinen der Kontrollbande (C) zeigt ferner an, ob der Test technisch einwandfrei
funktioniert hat. Mit Hilfe der SmarTest Calprotectin-App, wird das quantitative Ergebnis
anschlieBend anhand der Farbintensitat der Kontroll- und Testbande ausgewertet.

Im Anschluss kann das Resultat — abhangig von den persénlichen App-Einstellungen —
direkt an das behandelnde arztliche Fachpersonal Gbermittelt werden.

Fragebogen

Zur besseren Einschatzung der Gesamtsituation der Anwender*innen ist in der App
auBerdem ein klinisch-validierter Fragebogen (De Jong et al, JCC, 2018) integriert. Die
beinhalteten Fragen zu subjektiven Symptomen und dem gesundheitlichen Befinden
dienen der Kontrolle der Entziindungsaktivitat und sollen Auskunft ber den Allgemein-
zustand der Anwender*innen geben. Fir Patient*innen die an Colitis ulcerosa erkrankt
sind deutet ein Ergebnis ab 3,5 auf eine Entzlindung hin, fir Personen, die an Morbus
Crohn erkrankt sind, liegt dieser Cut-Off bei 3,6. Das Ergebnis des Fragebogens wird
zusammen mit dem Ergebnis der Calprotectin-Messung auf dem Ergebnisbildschirm der
App angezeigt und je nach Einstellungen der App direkt an das behandelnde arztliche
Fachpersonal Gbermittelt.

Interpretation des Ergebnisses

Ein Testergebnis von > 250 pg Calprotectin/g Stuhl deutet auf ein Entzindungsgeschehen
im Darm hin. Gesunde Kinder unter 4 Jahren haben haufig auch erhéhte Calprotectin-Werte.

Da die Calprotectin-Konzentration patientenabhangig ist, sollte der individuelle Basis-
wert mit dem behandelnden arztlichen Fachpersonal abgesprochen werden. Bei be-
stehenden Symptomen oder fraglichen Ergebnissen sollte unabhangig vom Resultat
immer arztliches Fachpersonal kontaktiert werden.

Inhalt des Testkits
Mitgelieferte Materialien

1 Testkassette [TEST|, einzeln ver- 1 Kameratest-Karte [CARD| 1 Papier-Stuhlfanger
packt mit Trockenmittelbeutel *

i

1 Probensammelréhrchen mit Pufferlésung [TUBE|  « ym zu verhindern, dass der Test-
= ( ( - streifen Feuchtigkeit aufnimmt,
= - befindet sich ein Trockenmittelbeutel
in der Verpackung. Trockenmittel-
beutel nach dem Offnen entsorgen.

:

Zusatzlich bendtigte Materialien

Einmalhandschuhe, ein Smartphone mit der SmarTest Calprotectin-App und einer
Internetverbindung



mySmarTest

TEST VORBEREITEN

mySmarTest Ergebnisse
einrichten abrufen

(& ACCOUNT ANLEGEN

Bitte legen Sie ein Passwort fest. Optional
konnen Sie Ihre E-mail Adresse mit angeben.
Damit haben Sie die Moglichkeit bei Verlust

des Gerates und Ihrer Identitat wieder auf die
Ergebnisse zuriickzugreifen.

PASSWORT
®ececccccccce v

Muss mindestens 12 Zeichen enthalten

PASSWORT BESTATIGEN
Input Text X

Die Passworter mussen Ubereinstimmen

E-MAIL ADRESSE (OPTIONAL)

Dieses Feld ist optional
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Die SmarTest Calprotectin-
App bietet — optional — die
Moglichkeit sich ein Konto
im Patient*innen-Portal
,mySmarTest" anzulegen.
Dies ermoglicht die ver-
schliisselte Ubermittlung
der Testergebnisse an das
behandelnde arztliche
Fachpersonal und erlaubt
die Mitnahme der Test-
historie auf ein neues
Smartphone.

E

Das Patient*innen-Portal
mySmarTest kann ohne
Angabe personlicher
Daten genutzt werden. Als
Zugangsdaten dienen eine
automatisch erstellte ID
und ein personliches Pass-
wort. Die zusatzliche An-
gabe einer E-Mail-Adresse
erlaubt die Verwendung
dieser zum Login und kann
zum Zurlcksetzen eines
verlorenen Passwortes ge-
nutzt werden.

Selbstverstandlich kann
auch bei der Angabe einer
E-Mail-Adresse keine Ver-
knupfung zwischen den
pseudonymisierten Daten
und der E-Mail-Adresse
hergestellt werden.

ARZT FREIGEBEN

<

<

Herzlich Willkommen in der Patienten Cloud!

Bitte scannen Sie im nachsten Schritt den von

Ihrem Arzt zur Verfiigung gestellten QR-Code

ein. Dadurch schalten Sie Ihren behandelten
Arzt fir Ihre Testergebnisse frei.

Sie konnen die Freigabe jederzeit verandern.

WEITER

Die Freigabe der Test-
ergebnisse fur das be-
handelnde arztliche Fach-
personal erfolgt Gber einen
Patient*innen-Informations-
bogen. Dieser beinhaltet
einen QR-Code mit dem
sich die Patient*innen

mit dem registrierten
medizinischen Zentrum
verknipfen kénnen. Dabei
bleiben Daten immer im
Besitz der Patient*innen
und eine Freigabe der
Daten kann natdrlich
jederzeit geandert bzw.
widerrufen werden.
Hierfar steht in den Ein-
stellungen die Funktion
,Freigabe verwalten” zur
Verfugung. Sollte das
Loschen samtlicher Daten
gewlinscht sein, kann dies
unter info@preventis.com
angefragt werden.

Preventis Portal

Einfihrung  Kontakt

& smartest portal

Registrieren

EMALADRESSE
" Mater

Wie werden Patientdaten gesammelt?

Zurick wmm

PASSWORT BESTATIGEN

Oberspringen und Einloggen

Fur behandelndes arztliches Fachpersonal steht unter portal.preventis.com das ,Preventis
Portal” zur Verfligung, um Testergebnisse der Patient*innen einzusehen.

Arztliches Fachpersonal kann sich (iber das Feld ,Registrieren” einen persénlichen Account an-
legen und sich Gber das Feld ,Login“ in seinen personlichen Account einloggen. Hierzu werden
lediglich Name, E-Mail-Adresse und ein personliches Passwort benétigt.
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Neues
Kompetenzzentrum
erstellen

'NAME DES KOMPETENZZENTRUMS *
Praxis Prof. D, Miller

POSTLENTZAHL®  STADT"

WAHLEN SIE IHR LAND AUS *
Bitte auswatien

England
Finnland

France
msoson
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Nach erfolgreicher Registrierung kann man ein eigenes Kompetenzzentrum grinden,
unter welchem man die Testergebnisse der zum Kompetenzzentrum zugehérigen
Patient*innen einsehen kann. Im Anschluss daran wird man direkt auf den Startbildschirm
des Kompetenzzentrums weitergeleitet. Sollte man von einem Kompetenzzentrum ein-
geladen worden sein, wird man nach der Registrierung direkt auf den Startbildschirm des
einladenden Kompetenzzentrums weitergeleitet.
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Ein Kompetenzzentrum kann mehrere Benutzer*innen haben. So kann sich z. B. eine
Gemeinschaftspraxis ein Kompetenzzentrum teilen oder auch mehrere Mitarbeiter*innen
einer Praxis auf die Patient*innen-Daten zugreifen.

Prinzipiell gibt es fir jedes Kompetenzzentrum zwei verschiedene Nutzer*innen-Gruppen
— Administrator*innen und Nutzer*innen — die verschiedene Rechte haben.

Auf der Startseite des Kompetenzzentrums hat man die Moglichkeit neue Mitglieder
einzuladen, bestehende Einladungen zu verwalten und die allgemeinen Daten des
Kompetenzzentrums zu bearbeiten und zu personalisieren.

& smartest poral

Uberdie Funktion ,Verkniipfte Patient*innen anzeigen” gelangen Nutzende zu einer Ubersicht
aller zum Kompetenzzentrum zugehérigen Patient*innen. Uber die Funktion ,Patient*innen
hinzufiigen” kédnnen neue Patient*innen in das Kompetenzzentrum aufgenommen werden.

Hierzu ist die Eingabe eines pseudonymisierten Patientencodes, z. B. die Praxis-ID, er-
forderlich. Im Anschluss daran, wird automatisch ein Patient*innen-Informationsbogen

erstellt, welchen die Patient*innen nutzen kénnen um lhre Ergebnisse mit dem be-
handelnden arztlichen Fachpersonal zu teilen.

Hinweis: Jeder Patient*innen-Informationsbogen ist nur einmal verwendbar.

Ergebnis des
Fragebogens

=
a

Ergebnisdetails
ansehen

Far alle Patient*innen kann der Nutzer sich die Historie und damit den Verlauf der letzten
Messungen anzeigen lassen. Hierbei wird nicht nur die Calprotectin-Konzentration in
Stuhl angezeigt, sondern auch das Ergebnis des Fragebogens. Wahlt man die Funktion
,Fragebogen” werden neben dem Gesamtergebnis auch die einzelnen Antworten anzeigt.

AuBerdem hat man auch die Méglichkeit auszuwahlen, ob man beim Eintreffen neuer
Ergebnisse benachrichtigt werden méchte und kann Patient*innen inaktiv setzten, wenn
das Produkt Preventis SmarTest® Calprotectin Home aktuell nicht genutzt wird.

Testcharakteristika
Messbereich

Der Test verfligt Gber einen Messbereich von 31-4000 pg Calprotectin/g Stuhl.

Analytische Sensitivitat

Limit of Blank (LoB) 11,3 pg/g
Limit of Detection (LoD) 31pg/g
Lower Limit of Quantitation (LLoQ) 35 pg/g
Upper Limit of Quantitation (ULoQ) 4000 pg/g

Analytische Spezifitat

Die analytische Spezifitat wurde durch die Bestimmung der Kreuzreaktivitat mit ver-
wandten Substanzen nachgewiesen. Fir die folgenden Substanzen konnte keine Kreuz-
reaktivitat nachgewiesen werden:

Hdmoglobin, Lysozym, Laktoferrin, PMN-Elastase, MPO
Fur die Substanzen Bilirubin, SI00A12 und S100A8 wurden Kreuzreaktivitaten gefunden.



Deren Einfluss wurde allerdings als nicht relevant bewertet.

Des Weiteren wurden Interferenzen mit Medikamenten und anderen méglicherweise
im Blut befindlichen Substanzen untersucht. Auch hier wurden fur die folgenden Stoffe
keine Interferenzen gefunden:

Sojaél, Ethanol, Azathioprin, Pantoprazol, Mesalazin, Clartihromycin, Levofloxacin,
Ferro sanol, Acetylsalizylsdure, 25-OH Vitamin D,, Gabapentin, Multivitamin Préparat,
Ibuprofen.

Prazision der Messung

Die Prazision der Messung wurde nach dem Multisite Ansatz der CLSI Guideline EP05-A3
durchgefihrt. Hierzu wurden Messungen in verschiedenen Laboren bei verschiedenen
Licht- und Umgebungsbedingungen durchgefihrt.

Insgesamt wurden 4 Proben mit 2 verschiedenen Chargen an 5 verschiedenen Tagen
mit 6 verschiedenen Smartphone Modellen (iPhone 6/iPhone 6s/iPhone 6 Plus/iPhone 7/
Samsung Galaxy S6/Samsung Galaxy S7) gemessen. Fiir jede Messung wurden 5 Replikate
durchgefihrt.

Insgesamt ergaben sich dabei folgenden Ergebnisse:

cv

Wiederholbarkeit 16,0 %-27,3 %

Reproduzierbarkeit 231 %-335%

Lot-zu-Lot-Vergleichbarkeit <122%

Diagnostische Genauigkeit

Als Referenzmethode wurde der IDK® Calprotectin ELISA von der Immundiagnostik AG
(K 6927) eingesetzt.
Es wurden n = 101 Proben in Doppelwerten mit 2 verschiedenen Smartphone Modellen

(iPhone 6s und Samsung Galaxy S7) und 2 Chargen gemessen. Daraus ergab sich fur die
Cut-Offs 50 pg/g, 200 pg/g und 600 pg/g die folgende relative Sensitivitat bzw. Spezifitat:

Cut-Off = 50 pg/g

Cut-Off = 200 pg/g

Cut-Off = 600 pg/g

Sensitivitat 93,8 % 92,1 % 89,3 %
(91,7 %-95,5 %) (89,2 %-94,3 %) (84,4 %-92,8 %)
Spezifitit 93,8 % 91,3 % 93,0 %
P (89,4 %—-96,4 %) (88,0 %—-93,7 %) (90,7 %-94,8 %)
Laienstudie

Im Rahmen der Zulassung fur die Eigenanwendung von Preventis SmarTest® Calprotectin
Home wurde eine Gebrauchstauglichkeitsstudie nach der Norm IEC 62366-1:2015 durch-
gefihrt.

Fur die Laienstudie haben insgesamt 15 Proband*innen aus unterschiedlichen Alters-
gruppen und Bildungsschichten die Handhabung und Verstandlichkeit getestet und
wurden dabei von unabhangigen Personen beobachtet.

Teil der Testung war die Laienverstandlichkeit der Testanleitung, die Probennahme und
die Testdurchfihrung. Zusatzlich wurde auch die Auswertung mit der App, das gesamte
Handling der App inkl. Verifizierung und Validierung und die Anmeldung im Patienten-
portal ,mySmarTest" gepruft.

Die Ergebnisse der Gebrauchstauglichkeitsstudie haben gezeigt, dass der Test weit-
gehend ohne kritische Fehler durchgefuhrt werden konnte. Anwendungsfehler konnten
nicht auf eine fehlerhafte Gestaltung der Nutzeroberflache der Testbestandteile zurtick-
geflihrt werden. In allen Fallen waren die falsch ausgefiihrten Handlungen in der Test-
anleitung klar beschrieben.

Das Feedback der Teilnehmer*innen zu dem Test war sehr positiv. Alle fanden die
Durchfihrung einfach und kénnten sich vorstellen einen derartigen Test zu nutzen.
Bei einer Bewertungsskala von 1 (sehr gut) bis 5 (mangelhaft) hat der Test und die
Handhabung von den Proband*innen der Gebrauchstauglichkeitsstudie eine Bewertung
von 1,5 erhalten.

Glossar

Analytische Speazifitat Analytische Spezifitat beschreibt, inwieweit die Labor-
methode nur das misst, was sie vorgibt zu messen

(Quelle: Bundesgesundheitsbl. 2008.).

Cut-off Cut-off ist der/sind die Grenzwerte einer Messung. Sie
geben an, ab welchem Wert ein Ergebnis als negativ
bzw. positiv interpretiert werden kann.

Darmlumen Das Darmlumen bezeichnet den inneren Hohlraum des
Darms.
Diagnostische Genauigkeit Beschreibt anhand von diagnostischer Sensitivitat und

Spezifitat wie genau eine Methode ist.

Die diagnostische Sensitivitat beschreibt das Vermogen
der Untersuchungsmethode, moglichst alle Erkrankten
zu erfassen (Quelle: Bundesgesundheitsbl. 2008).

Diagnostische Sensitivitat

Die diagnostische Spezifitat beschreibt das Vermégen
der Untersuchungsmethode, gezielt ein Krankheitsbild
zu erfassen und somit Fehlzuordnungen gering zu
halten (Quelle: Bundesgesundheitsbl. 2008).

Diagnostische Spezifitat



Kompetenzzentrum

Kreuzreaktivitat

Limit of Blank (LoB)

Limit of Detection (LoD)

Lot

Lower Limit of Quantitation

(LLoQ)

Nutzer*innen aufseiten des behandelnden arztlichen
Fachpersonals kénnen ein Kompetenzzentrum im
Preventis Portal erstellen, um Testergebnisse der
zum Kompetenzzentrum zugehdérigen Patient*innen
einsehen zu kénnen. Ein Kompetenzzentrum kann
mehrere Benutzer*innen umfassen, deren Zugriffs-
rechte in Administrator*innen und Nutzer*innen auf-
geteilt werden kénnen.

Die Kreuzreaktivitat gibt an, ob der im Test verwendete
Antikorper auf Antigene anderer Substanzen reagiert, die
nicht mit dem Test gemessen werden sollen. Ist das der
Fall, besteht die Gefahr, dass der durchgeflhrt Test bei
gewissen Voraussetzungen falsch hohe Werte anzeigt.

Der Limit of Blank (LoB) beschreibt die héchste nach-
weisbare Analytenkonzentration, die erwartet wird,
wenn Wiederholungen einer Leerprobe (Blank), die
keinen Analyten enthalt, getestet werden (Quelle:
Armbruster et al. Clin Biochem Rev. 2008 ). Eine Probe
ohne Analyt erzeugt bei Messungen immer auch ein
Signal, wenn auch ein sehr kleines, welches als Hinter-
grundsignal bezeichnet werden kann.

Das Limit of Detection (LoD) bzw. Nachweisgrenze
eines diagnostischen Messverfahrens beschreibt die
niedrigste Analytenkonzentration, die zuverlassig
vom LoB unterschieden werden kann und bei der
eine Detektion méglich ist. Die LoD wird bestimmt,
indem sowohl der gemessene Blank (s. LoB), als auch
Testreplikate einer Probe verwendet werden, von
der bekannt ist, dass sie eine niedrige Konzentration
des Analyten enthalt (Quelle: Armbruster et al. Clin
Biochem Rev. 2008 ).

Lot ist ein Synonym flr den Begriff Charge und be-
zeichnet eine Produktionseinheit.

Die untere Bestimmungsgrenze (LLoQ) ist die
niedrigste Analytenkonzentration, die mit einer ange-
gebenen Genauigkeit und Prazision quantitativ nach-
gewiesen werden kann (Quelle: Armbruster et al. Clin
Biochem Rev. 2008). Sie ist definiert als der niedrigste
Kalibrierungsstandard.

mySmarTest

Neutrophilen Granulozyten
(Neutrophile)

Preventis Portal

QuantOn® Technology

Upper Limit of Quantitation
(ULoQ)

my SmarTest ist ein in der App integriertes Portal

far Patient*innen. Darin erhalten Nutzer*innen den
Uberblick iiber die Testergebnisse im Zeitverlauf, es
ermoéglicht deren verschliisselte Ubermittlung an das
behandelnde arztliche Fachpersonal und erlaubt die
Mitnahme der Testhistorie auf ein neues Smartphone.

Neutrophile gehéren zu den weiBen Blutkdérperchen.
Sie sind Teil der angeborenen Immunabwehr und ihre
Hauptaufgabe ist die Abwehr von Krankheitserregern.

Portal fir behandelndes arztliches Fachpersonal, mit
dessen Hilfe Testergebnisse der Patient*innen einge-
sehen werden kénnen. Voraussetzung ist die Frei-
gabe der Werte seitens der Patient*innen. Arztliches
Fachpersonal kann sich iber das Feld ,Registrieren”
einen personlichen Account anlegen und sich iber das

Feld ,Login” in seinen personlichen Account einloggen.

Hierzu werden lediglich Name, E-Mail-Adresse und ein
personliches Passwort benotigt.

Die QuantOn® Technology erméglicht die quantitative
Auswertung eines Lateral-Flow-Schnelltests. Nach
einer entsprechenden Inkubationszeit wird der Test
mit einer speziell von Preventis entwickelten App
gescannt. Die App ermittelt anhand der Farbintensitat
der Testbanden das quantitative Messergebnis. Dieses
ist hochst valide und mit parameterspezifischen Gold-
Standards vergleichbar.

Die obere Bestimmungsgrenze (ULoQ) ist der hochste
Kalibrierungsstandard, der mit einer angegebenen
Genauigkeit und Prazision quantitativ nachgewiesen
werden kann.
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