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CHEMISTRY

EN
ACETAMINOPHEN L3K® ASSAY

CATALOGUE NUMBER: 506-30 SIZE: R1: 3x 10 mL, R2: 6 x 10 mL

INTENDED USE

For the IN VITRO quantitative measurement of acetaminophen in serum and plasma. Measurement of
acetaminophen is used in the diagnosis and treatment of acetaminophen overdose toxicity.

TEST SUMMARY

Acetaminophen (paracetamol) is used as an analgesic in many different formulations®. While therapeutic doses
rarely cause adverse side effects, the effect of long term treatment with acetaminophen is unclear. Cases have
been reported where chronic excessive use of acetaminophen has led to hepatotoxicity and nephrotoxicity.? In
cases of acute overdosage, acetaminophen can cause severe hepatic damage leading to hepatic failure if
untreated.*56)

The management of acetaminophen overdose requires early recognition of the drug in the bloodstream. Toxicity is
generally reported at concentrations over 200 pg/mL (1324 umol/L). N-acetylcysteine has been used as an antidote in
conjunction with intensive support care. Early diagnosis of acetaminophen-induced hepatotoxicity is important since
initiaat)ion of therapy within 8 hours of ingestion lessens the potential for hepatic injury, and decreases the mortality
rate.

The majority of methods for measuring acetaminophen are based on spectrophotometric or chromatographic
principles. Chromatographic methods are specific for the parent compound, however, they are not well suited to
emergency laboratories. Spectrophotometric methods are simpler and more rapid, but do not always offer the
desired specificity.

This spectrophotometric method is rapid, reliable, convenient, and specific for acetaminophen.

TEST PRINCIPLE

Acyl Amidohydrolase

Acetaminophen - p-aminophenol + CHsCOOH
Mn2+
p-aminophenol + 2,5-dimethylphenol - 4-(4-iminophenol)-2,5-

dimethylcyclohexadiene-1-one

The enzyme, acyl amidohydrolase, cleaves the amide bond of the acetaminophen molecule, leaving p-
aminophenol and acetate. The p-aminophenol is reacted with 2,5-dimethylphenol in the presence of manganese
ions to form a colored compound, 4-(4-iminophenol)-2,5-dimethylcyclohexadiene-1-one. The increased
absorbance at 605 nm due to the formation of 4-(4-iminophenol)-2,5-dimethylcyclohexadiene-1-one is directly
proportional to the concentration of acetaminophen in the sample.

REAGENTS

Acetaminophen Enzyme Reagent (R1): A solution containing buffer (pH 8.6 at 25°C), 0.3 mmol/L
MnCl2X4H:0, > 0.9 KU/L Acyl Amidohydrolase (microbial), 50 mg/L sodium azide.

Acetaminophen Color Reagent (R2): A solution containing 0.1 mol/L sodium carbonate buffer (pH 11.5 at 25°C),
61 mmol/L 2,5-dimethylphenol, stabilizer, preservative.

Acetaminophen Calibrator: 1 x 5 mL of a solution containing buffer (pH 5.2 at 25°C), 151 pg/mL (1000 pmol/L)
acetaminophen, preservatives.

Internal reference standards are created for Acetaminophen using a USP grade reference Acetaminophen material
(not less than 98% and not more than 102% of paracetamol on an anhydrous basis). Acetaminophen calibrator is
manufactured gravimetrically and tested against these internal reference standards.

WARNINGS AND PRECAUTIONS FOR USE

For In Vitro Diagnostic Use.

DANGER

Contains: Sodium Hydroxide

H314 — Causes severe skin burns and eye damage.

Prevention — P260 — Do not breathe vapor/spray.

P264 — Wash thoroughly after handling.

P280 — Wear protective gloves/protective clothing/eye protection/ face protection.

Response — P301 + P330 + P331 — IF SWALLOWED; rinse mouth. Do NOT induce vomiting.

P303 + P361 + P353 — IF ON SKIN (or hair): Remove/Take off immediately all contaminated clothing. Rinse
skin with water/shower.

P363 — Wash contaminated clothing before reuse.

P305 + P351 + P338 — IF IN EYES: Rinse cautiously with water for several minutes. Remove contact lenses, if
present and easy to do. Continue rinsing.

P310 — Immediately call a POISON CENTRE or doctor/physician.

Storage — P405 — Store locked up.

Disposal — P501 — Dispose of contents/container in accordance with local/regional/national/international
regulations.

See Safety Data Sheet for additional information.

REAGENT PREPARATION, STORAGE AND STABILITY

Reagents are ready for use.

Supplied reagents are stable at 2-8°C until expiry date. Stability claims are based on real time studies.

REAGENT DETERIORATION

The reagents should be clear. Turbidity would indicate deterioration. The presence of crystals would indicate
deterioration; product with crystals should be replaced with fresh product.

DISPOSAL

Reagents must be disposed of in accordance with all Federal, Provincial, State, and local regulations.
SPECIMEN

Fresh, clear, unhemolysed serum or lithium heparinized plasma. Separated samples may be stored for up to
14 days at 4 to 8°C prior to being tested. If testing will be delayed more than 14 days, separated samples may be
stored frozen at < -20°C for up to 45 days.®

LIMITATIONS/ INTERFERING SUBSTANCES (CLSI EP7)®

Interferences from hemolysis, icterus and lipemia were evaluated for this acetaminophen method on a
Roche/Hitachi® 717 using a significance criterion of > 10% variance from control.

Hemoglobin concentration greater than 200 mg/dL (31 pmol/L) showed a positive bias of up to 45% at
acetaminophen concentration of 14.0 pg/mL (93 pmol/L). Hemoglobin produces significant interference in this
method; therefore hemolyzed samples should not be used.

Intralipid concentration greater than 200 mg/dL showed a positive bias of up to 38% at acetaminophen
concentration of 15.3 ug/mL (101 pmol/L). Lipemic samples should not be used.

Conjugated bilirubin concentration of up to 2 mg/dL (23.7 umol/L) did not interfere in samples with
acetaminophen concentrations of 16.3 pg/mL (108 pmol/L). Unconjugated bilirubin concentration of up to
2 mg/dL (34.2 pmol/L) did not interfere in samples with acetaminophen concentrations of 16.3 pg/mL
(108 pmol/L).

NOTE: Significantly reduced acetaminophen recovery has been demonstrated in situations where testing for
acetaminophen toxicity has been performed on hyperbilirubinemic samples at acetaminophen levels in the range
of 15.1 mg/L (100 umol/L). This interference is not detected at acetaminophen levels in the range of 45.3 mg/L
(300 umol/L) or higher. It is recommended that laboratories review the Rumack-Matthews Nomogram for patient
ingestion status, treatment and monitoring protocols to determine the extent of the interference.

ANALYTICAL SPECIFICITY (CLSI EP7)®

Cross Contamination studies have not been performed on automated instruments. Certain reagent/instrument
combinations used in sequence with this assay may interfere with reagent performance and test results. The
existence of, or effects of, any potential cross contamination issues are unknown.

Interferences from icterus, lipemia, hemolysis, ascorbic acid and N-acetylcysteine were evaluated for this
acetaminophen method on the Roche/Hitachi® 717 analyzer using a significance criterion of >10% or
+1.25 pg/mL (8 pumol/L) variance from control, whichever is greater. Plasma data is expected to be similar.

Concentration with no Significant

Substance Tested Interference

Acetaminophen level

Hemoglobin 200 mg/dL (31 umol/L)* 14.0 pg/mL (93 pmol/L)*

Conjugated Bilirubin 2 mgfdL (23.7 pumol/L)* 16.3 pg/mL (108 pmol/L)*

Unconjugated Bilirubin 2 mg/dL (34.2 pmol/L) 16.3 pg/mL (108 pmol/L)

Ascorbic Acid 3000 pg/dL (170 pmol/L) 15.7 pg/mL (104 pmol/L)

N-Acetylcysteine 1500 mg/L (9.2 mmol/L) 14.7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6.8 mmol/L) Simulated
Triglycerides]*

Intralipid 15.3 pg/mL (101 pmol/L)*

* See additional information under the heading “Limitations/ Interfering Substances”.

Samples containing elevated levels of Immunoglobulin M (IgM) or samples from patients with Waldenstrom’s
Macroglobulinemia may produce unreliable results.

ANALYTICAL SPECIFICITY TO DRUGS

Interferences from the following therapeutic drugs were tested at acetaminophen concentrations of 5.0 pg/mL
(33 pmol/L) and 30.0 pg/mL (199 pmol/L) and were evaluated for this Acetaminophen method on a
Roche/Hitachi® 717 analyzer using a significance criterion of >10% or +1.25 pg/mL (8 pmol/L) variance from
control, whichever is greater.

Substance Tested Concentration with No Significant Interference
Theophylline 222 pmol/L
Phenylbutazone 2.89 mmol/L
Ibuprofen 2425 pmol/L
Imipramine 2.5 pmol/L
Acetylsalicylic Acid 6.51 mmol/L
Levodopa 25.3 pmol/L
Ampicillin 152 pmol/L
Doxycycline 67.5 umol/L
Amitriptyline 3.61 pmol/L
Metronidazole 701 pmol/L
Cefoxitin 1546 pmol/L
Cyclosporin 10.0 pmol/L
Methyl-l-Dopa 71 pmol/L
Rifampicin 78.1 umol/L
Salicylate 4.34 mmol/L
Ascorbic Acid 342 pmol/L

Samples containing NAPQ1 (N-Acetyl-4-benzoquinoneimine) may cause elevated levels of measured
acetaminophen. Samples containing >20 mg/L metamizole may cause elevated levels of measured
acetaminophen.

A summary of the influence of drugs on clinical laboratory tests may be found by consulting Young, D.S.%
ANALYTICAL PROCEDURE

MATERIAL PROVIDED

Sekisui Diagnostics’ Acetaminophen reagents and calibrator.
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MATERIALS REQUIRED (BUT NOT PROVIDED)

1. Automated analyzer capable of accurately measuring absorbance at appropriate wavelength as per instrument
application.

2. Acetaminophen L3K Reagent Application files for Automated Analyzer.

3. Quality control materials.

TEST CONDITIONS

For data presented in this insert, studies using Sekisui Diagnostics acetaminophen reagent were performed on an
automated analyzer using an endpoint test mode, with a sample to reagent ration of 1:41 and a wavelength
reading of 660 nm.

For assistance with applications on automated analyzers within Canada and the U.S., please contact
Sekisui Diagnostics Technical Services at (800)565-0265. Outside Canada and the U.S., please contact your
local distributor.

CALIBRATION

An acetaminophen calibrator is included and should be used as directed to calibrate the procedure. The frequency
of calibration on automated systems is dependent on the system and the parameters used.

QUALITY CONTROL

Appropriate concentrations of quality control materials should be analyzed as required in accordance with local,
state and federal guidelines. The results should fall within the acceptable range as established by the laboratory.

CALCULATIONS
The analyzer calculates the acetaminophen concentration of each sample.
TEST LIMITATIONS

A sample with an acetaminophen concentration exceeding the linearity limit should be diluted with 0.9% saline
and re-assayed incorporating the dilution factor into the calculation of the value.

REFERENCE INTERVALS®

Therapeutic concentration: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
Toxic concentration: > 200 pg/mL (1324 umol/L)

These values are suggested guidelines. It is recommended that each laboratory establish its own expected range.
PERFORMANCE CHARACTERISTICS

Data presented was collected on a Roche/Hitachi® 717 analyzer unless otherwise stated.

RESULTS

Acetaminophen concentration is reported as pg/mL (umol/L).

To convert acetaminophen results to mg/L (ug/mL) or mg/dL, use the following conversion factors:

pumol/L x 0.151 = mg/L (ug/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

NOTE: 1Img/L = 1pg/mL

REPORTABLE RANGE (CLSI EP6)®

The linearity of the procedure described is 377.5 pg/mL (2500 umol/L). The limit of quantitation of the
procedure described is 0.6 pg/mL (4 pmol/L). This data results in a reportable range of 0.6 to 377.5 pg/mL (4 to
2500 pmol/L).

PRECISION STUDIES (CLSI EP5)®

Total precision data was collected on three control sera using a single lot of reagent in 40 runs conducted over

20 days. Within run precision data was collected by assaying twenty samples of three concentrations of control
sera in one run using one lot of reagent.

Concentration Total SD Total Concentration Within Run SD V‘gthn'”
V %
pg/mL | pmol/L pg/mL | pmol/L Cv% pg/mL | pmol/L | pg/mL | pmol/L CV%
10.1 67 0.29 1.9 2.9 10.1 67 0.15 1.0 15
36.7 243 0.47 3.1 13 36.2 240 0.29 1.9 0.8
112.2 743 1.49 9.9 13 110.1 729 0.69 4.6 0.6

Additional precision analysis was conducted on two elevated concentrations of acetaminophen in sera. Total
precision was collected over a 10 day period with 4 runs per day with each concentration done in duplicate.

Concentration Total SD
Total CV%
Hg/mL pmol/L pg/mL pmol/L
201.0 1331 2.6 17 13
320.2 2120 47 31 14

ACCURACY (CLSI EP9)®

The performance of this method (y) was compared with the performance of a similar acetaminophen method (x)
on a Roche/Hitachi® 717. A combination of eighty-eight natural and spiked patient serum samples ranging from
5.7-356.5 ug/mL (38-2361 pmol/L) gave a correlation coefficient of 0.9998. Linear regression analysis gave the
following equation:

This method = 1.064 (reference method) + 1.1 pg/mL (7.0 pmol/L).

The performance of this method with plasma (y) was compared to the performance of this method with serum (x)
on a Roche/Hitachi® 717. Twenty-five serum and plasma samples spiked with acetaminophen ranging from 4.5 to
368.6 pg/mL (30 to 2441 umol/L) gave a correlation coefficient of 0.9999. Linear regression analysis gave the
following equation:

This method (plasma) = 0.999 [This method (serum)] — 0.3 ug/mL (2.2 umol/L)
TRADEMARK
L3K is a registered trademark of Sekisui. All other trademarks, brands, product names are the property
of their respective companies.

Manufactured by:

SEKISUI

DIAGN@STICS

International
Sekisui Diagnostics (UK) Limited

The Americas

Sekisui Diagnostics P.E.1. Inc.

70 Watts Avenue Liphook Way

Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone

Canada KENT, ME16 0LQ, UK

Phone: 800-565-0265

Fax: 902-628-6504

Email: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com

www.sekisuidiagnostics.com

Email: info@sekisuidiagnostics.com

FR
DOSAGE BIOLOGIQUE DE
L’ACETAMINOPHENE L3K®
NUMERO DE CATALOGUE : 506-30 FORMAT: R1:3x10mL,R2:6x 10mL

UTILISATION PREVUE

Pour la mesure quantitative IN VITRO de I’acétaminophéne dans le sérum et le plasma. La mesure de
I’acétaminophéne est utilisée dans le cadre du diagnostic et du traitement de la toxicité liée a des surdosages
d’acétaminophéne.

RESUME DES TESTS

L’acétaminophéne (paracétamol) est utilisé comme analgésique dans plusieurs formulations®. Bien que les
dosages thérapeutiques causent rarement des effets indésirables, I’effet du traitement de longue durée a
I’acétaminophene n’est pas clairement établi. Dans certains cas, 'usage chronique excessif d’acétaminophéne a
entrainé I’hépatotoxicité et la néphrotoxicité®®. En cas de surdosage aigu, 1’acétaminophéne peut causer des
lésions hépatiques graves entrainant une défaillance hépatique si elle n’est pas traitée®59),

La gestion d’un surdosage d’acétaminophéne nécessite que la présence du médicament dans le sang soit décelée
tot. La toxicité est généralement signalée a des concentrations supérieures a 200 pg/mL (1 324 umol/L). La N-
acétylcystéine a été utilisée comme antidote conjointement avec des soins de soutien intensifs. Un diagnostic
rapide de I’hépatotoxicité causée par I’acétaminophéne est important, car le début du traitement dans les 8 heures
qui suivent I’ingestion réduit le potentiel de 1ésions hépatiques et diminue le taux de mortalité™.

La majorit¢ des méthodes utilisées pour mesurer 1’acétaminophéne sont basées sur des principes
spectrophotométriques ou chromatographiques. Les méthodes chromatographiques sont spécifiques pour le
composé d’origine; toutefois, elles ne sont pas bien adaptées aux laboratoires d’urgence. Les méthodes
spectrophotomeétriques sont plus simples et plus rapides, mais ne produisent pas toujours la spécificité souhaitée.

Cette méthode spectrophotométrique est rapide, fiable, commode et spécifique & I’acétaminophéne.
PRINCIPE DU TEST
Acyle amidohydrolase

Acétaminophene - p-aminophénol + CH;COOH

Mn2+
p-aminophénol + 2,5-xylénol - 4-(4-iminophénol)-2,5-
diméthylcyclohexadiéne-1-un

L’enzyme acyle amidohydrolase divise le lien amide de la molécule d’acétaminophéne, laissant du p-
aminophénol et de I’acétate. Le p-aminophénol réagit avec le 2,5-xylénol en présence d’ions de manganése pour
former un composé coloré, 4-(4-iminophénol)-2,5- diméthylcyclohexadiéne-1-un. L’absorbance accrue & 605 nm
attribuable a la formation de 4-(4-iminophénol)-2,5-diméthylcyclohexadiéne-1-un est directement proportionnelle
a la concentration d’acétaminophéne dans I’échantillon.

REACTIFS

Réactif enzymatique de I’acétaminophéne (R1) : Une solution contenant un tampon (pH 8,6 a 25 °C), 0,3 mmol/L
de MnCI2X4Hz0, > 0,9 KU/L d’acyle amidohydrolase (microbien), 50 mg/L d’azide de sodium.

Révélateur de 1’acétaminophéne (R2) : Une solution contenant 0,1 mol/L de carbonate de sodium comme agent
tampon (pH 11,5 a 25 °C), 61 mmol/L de 2,5-xylénol, un agent stabilisant, un agent de conservation.

Calibrateur de I’acétaminophéne : 1 x 5 mL d’une solution contenant un tampon (pH 5,2 a 25 °C), 151 ug/mL
(1 000 pumol/L) d’acétaminophéne, des agents de conservation.

Les normes de référence internes sont créées pour I’acétaminophéne au moyen d’acétaminophéne de référence de
qualité USP (pas moins de 98 % et pas plus de 102 % de paracétamol sur une base anhydre). Le calibrateur pour
I’acétaminophene a été fabriqué par gravimétrie et testé par rapport a ces normes de référence internes.

PRECAUTIONS D’EMPLOI ET MISES EN GARDE

Réservé a un usage diagnostique in vitro.

DANGER

Contient: hydroxyde de sodium

H314 - Provoque des brilures de la peau et des Iésions oculaires graves.

Prévention P260 - Ne pas respirer les vapeurs ou le brouillard de pulvérisation.

P264 - Bien se laver apres manipulation du produit.

P280 - Porter des gants, des vétements et des lunettes de protection ainsi qu'un dispositif de protection du visage.
Réponse P301 + P330 + P331 - EN CAS D'INGESTION : Rincer la bouche. NE PAS faire vomir.

P303 + P361 + P353 - EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU (ou les cheveux) : Retirer/enlever
immédiatement tout vétement contaminé. Rincer la peau a I'eau ou sous la douche.

P363 - Laver les vétements contaminés avant de les réutiliser.

P305 + P351 + P338 - EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX : Rincer avec précaution a I'eau pendant
plusieurs minutes. Enlever les lentilles de contact si la victime en porte et si elles peuvent étre facilement
enlevées. Continuer a rincer.

P310 - Appeler immédiatement un CENTRE ANTIPOISON ou un médecin.

Stockage P405 - Garder sous clé.

Mise au rebut P501 - Jeter le contenu et le contenant conformément aux réglementations locales, régionales,
nationales et internationales.

Voir la fiche signalétique pour plus d’informations.
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PREPARATION, CONSERVATION ET STABILITE DU REACTIF

Les réactifs sont préts a étre utilisés.

Les réactifs utilisés sont stables a une température de 2 a 8 °C jusqu’a leur date d’expiration. Les énoncés relatifs
a la stabilité sont fondés sur des études en temps réel.

DETERIORATION DU REACTIF

Les réactifs doivent étre transparents. La turbidité est donc un signe de détérioration. La présence de cristaux
indiquerait une certaine détérioration. Tout produit présentant des cristaux doit donc étre remplacé par un produit
frais.

ELIMINATION

Les réactifs doivent étre éliminés conformément a toutes les réglementations locales, fédérales, provinciales et
étatiques.

SPECIMEN

Sérum frais, clair, non hémolysé ou plasma héparine de lithium. Les échantillons séparés peuvent étre conservés
jusqu'a 14 jours a une température comprise entre 4 a 8 °C avant d'étre testés. Si les tests sont retardés plus de
14 jours, les échantillons séparés peuvent étre stockés congelés a < -20 °C jusqu'a 45 jours.®

LIMITES/SUBSTANCES CAUSANT UNE INTERFERENCE (CLSI EP7)®

Les interférences avec I’hémolyse, 'ictére et I’hyperlipidémie ont été évaluées relativement a cette méthode
mesurant le taux d’acétaminophéne sur I’analyseur Roche/Hitachi® 717 selon un critére d’importance d’une
variance supérieure & 10 % par rapport au controle.

Une concentration en hémoglobine supérieure a 200 mg/dL (31 umol/L) a indiqué un biais positif d’un maximum
de 45% a une concentration en acétaminophéne de 14,0 pg/mL (93 pmol/L). L hémoglobine produit une
interférence importante dans le cadre de cette méthode; les échantillons avec hémolyse ne doivent donc pas étre
utilisés.

Une concentration en Intralipid supérieure a 200 mg/dL a indiqué un biais positif d’un maximum de 38 % & une
concentration en acétaminophéne de 15,3 pg/mL (101 pmol/L). Des échantillons lipémiques ne doivent pas étre
utilisés.

Jusqu'a 2 mg/dL (23,7 pmol/L), la concentration de bilirubine conjuguée n'a pas interféré avec les échantillons
dont la concentration en acétaminophéne était de 16,3 pg/mL (108 umol/L). Jusqu'a 2 mg/dL (34,2 umol/L), la
concentration de bilirubine non conjuguée n'a pas interféré avec les échantillons dont la concentration en
acétaminopheéne était de 16,3 ug/mL (108 umol/L).

REMARQUE : Un rétablissement significativement réduit de I'acétaminophéne a été mis en évidence lors de tests
de toxicité de I'acétaminophéne sur des échantillons hyperbilirubinémiques, avec des niveaux d'acétaminophene
d'environ 15,1 mg/L (100 pmol/L). Aucune interférence n'est détectée a des niveaux d'acétaminophéne d'environ
45,3 mg/L (300 umol/L) ou plus. Il est recommandé aux laboratoires de consulter le nomogramme de Rumack-
Matthews concernant I'ingestion par les patients, le traitement et les protocoles de surveillance pour déterminer
I'importance de l'interférence.

SPECIFICITE ANALYTIQUE (CLSI EP7)®

Aucune étude de contamination croisée n’a été effectuée sur des instruments automatisés. Certaines combinaisons
de réactifs ou d’instruments utilisées en séquence dans le cadre du présent dosage biologique peuvent influer sur
le comportement du réactif et les résultats des tests. L’existence d’une contamination croisée ou ses effets
potentiels ne sont pas connus.

L’interférence liée a I’ictére, la lipémie, I’hémolyse, ’acide ascorbique et la N-acétylcystéine a été évaluée pour
cette méthode de mesure du taux d’acétaminophéne sur ’analyseur Roche/Hitachi® 717 au moyen d’un critére
d’importance supérieur a 10 % ou d’une variance de +1,25 pg/mL (8 umol/L) du contrdle, le plus important des
deux prévalant. Les données obtenues dans le plasma seront probablement similaires.

Concentration sans interférence

Substance testée importante

Niveau d’acétaminophéne

Hémoglobine 200 mg/dL (31 umol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*

Bilirubine conjuguée 2 mg/dL (23,7 pmol/L)* 16,3 pg/mL (108 pmol/L)*

Bilirubine non conjuguée 2 mg/dL (34,2 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 pmol/L)

PROCEDURE ANALYTIQUE
MATERIEL FOURNI
Calibrateur et réactifs de I’acétaminophéne de Sekisui Diagnostics.

MATERIEL REQUIS (MAIS NON FOURNI)

1. Analyseur automatisé capable de mesurer précisément 1’absorbance a des longueurs d’onde appropriées, selon
I"application de I’instrument.

2. Fichiers d'utilisation du réactif de I'acétaminophene L3K pour analyseur automatique.

3. Matériel de contréle de qualité.

CONDITIONS DE TEST

En ce qui concerne les données présentées dans cet encart, les études ayant fait appel a ce réactif de
I’acétaminophene de Sekisui Diagnostics ont été effectuées sur un analyseur automatisé a I’aide d’un mode
d’essai ultime, avec un échantillon dont le rapport avec le réactif est de 1:41 et une lecture de la longueur d’onde
de 660 nm.

Pour obtenir de ’aide au sujet de I’utilisation des analyseurs automatisés au Canada et aux Etats-Unis, veuillez
communiquer avec les services techniques de Sekisui Diagnostics au +1-800-565-0265. A 1I’extérieur du Canada
et des Etats-Unis, veuillez communiquer avec votre distributeur local.

ETALONNAGE

Un calibrateur d’acétaminophéne est compris et doit étre utilisé comme prescrit pour effectuer 1’étalonnage de la
procédure. La fréquence de 1’étalonnage sur les systémes automatisés dépend du systéme et des parameétres
utilisés.

CONTROLE DE LA QUALITE

Des concentrations appropriées de matériel de contrdle de la qualité doivent étre analysées conformément aux
directives locales, provinciales, étatiques et fédérales. Les résultats doivent se situer dans la fourchette acceptable
déterminée par le laboratoire.

CALCULS

L’analyseur calcule automatiquement la concentration en acétaminophéne de chaque échantillon.

LIMITES DES TESTS

Un échantillon dont la concentration en acétaminophéne dépasse la limite de linéarité devrait étre dilué dans une
solution saline a 0,9 % et faire 1’objet d’un autre dosage biologique qui intégre le facteur de dilution dans le
calcul de la valeur.

INTERVALLES DE REFERENCE®

Concentration thérapeutique : 10-30 pg/mL (66-199 pmol/L)
Concentration toxique: > 200 pg/mL (1 324 umol/L)

Ces valeurs sont suggérées a titre indicatif. 1l est recommandé que chaque laboratoire détermine sa propre
fourchette normale.

CARACTERISTIQUES LIEES AU COMPORTEMENT

Sauf indication contraire, les données présentées ont été recueillies sur un analyseur Roche/Hitachi® 717.
RESULTATS

La concentration en acétaminophéne est présentée en pg/mL (umol/L).

Pour convertir les résultats relatifs a I’acétaminophene en mg/L (ug/mL) ou en mg/dL, utilisez les facteurs de
conversion suivants :

umol/L % 0,151 = mg/L (ug/mL)
mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

REMARQUE : 1 mg/L = 1 pg/mL
INTERVALLE DE SIGNALEMENT (CLSI EP6)®

Acide ascorbique 3000 pg/dL (170 umol/L) 15,7 pg/mL (104 pmol/L)

N-acétylcystéine 1500 mg/L (9,2 mmol/L) 14,7 pg/mL (97 umol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) triglycérides
simulés]*

Intralipid 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* Se reporter aux renseignements supplémentaires dans la rubrique « Limites/Substances causant une
interférence ».

Les échantillons contenant des taux élevés d’immunoglobuline M (IgM) ou les échantillons provenant de patients
atteints de macroglobulinémie de Waldenstrém (maladie de Waldenstrom) peuvent donner des résultats peu fiables.

La linéarité de la procédure décrite est de 377,5 pg/mL (2 500 pumol/L). La limite de ’analyse quantitative pour la
procédure décrite est de 0,6 pg/mL (4 umol/L). Ces données se situent dans un intervalle de signalement variant
entre 0,6 et 377,5 pug/mL (4 et 2 500 pmol/L).

ETUDES DE PRECISION (CLSI EP5)®

Les données ont été recueillies a partir de trois sérums de controle en faisant appel a un lot simple de réactifs dans
le cadre de 40 séries menées sur une période de 20 jours. Les données de précision intra-séries ont été recueillies
en effectuant un dosage biologique sur vingt échantillons de trois concentrations de sérums de contréle dans le
cadre d’une série au moyen d’un lot de réactif.

SPECIFICITE ANALYTIQUE AUX DROGUES Concentration Ecart-type total % CV Concentration Ecart-type intra-série % C\/_
X : , X . L, L A L . pg/mL | pmol/L pg/mL | pmol/L total pg/mL | umol/L png/mL pumol/L intra-série
L’interférence des drogues thérapeutiques suivantes a été testée a des concentrations en acétaminophéne de
5,0 pg/mL (33 pmol/L) et de 30,0 pg/mL (199 pmol/L) et a été évaluée pour cette méthode de mesure du taux 101 67 029 19 29 101 67 015 10 15
d’acétaminophéne sur un analyseur Roche/Hitachi® 717 au moyen d’un critére d’importance supérieur a 10 % ou 36,7 243 0,47 3,1 1,3 36,2 240 0,29 1,9 0,8
d’une variance de +1,25 pg/mL (8 umol/L) par rapport au contrle, le plus important des deux prévalant. 1122 743 149 9.9 13 1101 729 069 46 0.6
Substance testée Concentration sans interférence importante - . . - . . e o o e N
Théophylline 222 pmol/L Une analyse de précision supplémentaire a été effectuée sur deux concentrations élevées d’acétaminophéne dans
Phénylbutazone .89 mmol/L des sérums. Des données de précision ont été recueillies sur une période de 10 jours, avec 4 séries par jour,
- > chaque concentration étant analysée a deux reprises.
Ibuprofene 2 425 pmol/L
Imipramine 2,5 umol/L n -
Acide acétylsalicylique 6,51 mmol/L Concentration Ecart-type total % CV total
Lévodopa 25,3 pmol/L ug/mL umol/L. ug/mL pmol/L
Ampicilline 152 umol/L 201,0 1331 2,6 17 1,3
Doxycycline 67,5 pmol/L 3202 2120 47 31 14
Amitriptyline 3,61 umol/L : : :
Métronidazole 701 pmol/L - ©
Céfoxitine 1546 pmol/L PRECISION (CLS!I EPO)
Cyclosporine 10,0 pmol/L Le comportement de cette méthode (y) a été comparé avec celui d’une autre méthode (x) similaire mesurant le taux
Methyl-I-Dopa 71 pmol/L d’acétaminophéne sur un appareil Roche/Hitachi® 717. Une combinaison de quatre-vingt-huit échantillons de sérum
Rifampicine 78,1 pmol/L naturels et artificiellement traités prélevés chez des patients, allant de 5,7 & 356,5 ug/mL (de 38 & 2 361 umol/L) a
Salicylate 4,34 mmol/L produit un coefficient de corrélation de 0,9998. Une analyse de régression linéaire a généré I’équation suivante :
Acide ascorbique 342 umol/L Cette méthode = 1,064 (méthode de référence) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

Les échantillons contenant du NAPQ1 (N-acétyl-4-benzoquinone imine) peuvent causer des niveaux élevés de
dosage d'acétaminophéne. Les échantillons contenant >20 mg/L de métamizole peuvent causer des niveaux
élevés de dosage d'acétaminophéne.

Un résumé de I’influence des drogues sur les essais cliniques en laboratoire est disponible en consultant
Young, D.S.40

Le comportement de cette méthode avec du plasma (y) a été comparé avec le comportement de cette méthode
avec du sérum (x) sur une appareil Roche/Hitachi® 717. Vingt-cing échantillons de sérum et de plasma,
artificiellement traités a I’acétaminophéne allant de 4,5 a 368,6 pg/mL (de 30 a 2 441 umol/L) ont produit un
coefficient de corrélation de 0,9999. Une analyse de régression lin¢aire a généré I’équation suivante :

Cette méthode (plasma) = 0,999 [cette méthode (sérum)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)
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ANALISIS DE ACETAMINOFENO L3K®

NUMERO DE CATALOGO: 506-30 TAMARNO: R1: 3x10mL,R2: 6 x 10 mL

USO PARA EL QUE FUE DISERADO

Para la medicién cuantitativa IN VITRO de acetaminofeno en suero y en plasma. El andlisis cuantitativo del
acetaminofeno se emplea para el diagnéstico y tratamiento de toxicidad por sobredosis de acetaminofeno.

RESUMEN DEL ANALISIS

El acetaminofeno (paracetamol) se emplea como analgésico en muchas formulaciones distintas. Si bien las
dosis terapéuticas rara vez producen efectos secundarios adversos, no es claro qué efectos tiene el tratamiento a
largo plazo con acetaminofeno. Ha habido casos en los que el consumo excesivo y crénico de acetaminofeno ha
dado lugar a enfermedad heptica toxica y a nefrotoxicidad.?® En casos de sobredosis aguda, el acetaminofeno
puede producir deterioro grave del higado que, de no ser tratado, puede provocar insuficiencia hepatica.>®

El control de la sobredosis de acetaminofeno requiere la deteccién temprana del medicamento en la sangre. Por lo
general, se informa el nivel de toxicidad cuando la concentracién es mayor que 200 pg/mL (1324 umol/L). Como
antidoto, se ha empleado N-acetilcisteina en conjuncion con cuidados intensivos de apoyo. Es importante la
deteccion oportuna de la enfermedad hepética toxica producida por el acetaminofeno, dado que el comenzar el
tratamiento terapéutico dentro de las ocho horas de haberlo ingerido disminuye las posibilidades de lesion
hepética y reduce el indice de mortalidad.”

La mayoria de los métodos empleados para la medicién del acetaminofeno se fundan en principios
espectrofotométricos o cromatograficos. Los métodos cromatograficos son especificos para el compuesto
parental; sin embargo, no son adecuados para laboratorios de urgencias. Los métodos espectrofotométricos son
maés simples y répidos, pero no siempre ofrecen la especifidad deseada.

Este método espectrofotométrico es réapido, fiable, practico y especifico para el acetaminofeno.
PRINCIPIO DEL ANALISIS

Acil-amidohidrolasa
Acetaminofeno —  p-aminofenol + CHzCOOH

an*

p-aminofenol + 2,5-dimetilfenol —  4-(4-iminofenol)-2,5-dimetilciclohexadieno-1-ona
La enzima acil-amidohidrolasa, separa el enlace amido de la molécula de acetaminofeno, dejando p-aminofenol y
acetato. EI p-aminofenol reacciona con 2,5-dimetilfenol en presencia de iones de manganeso para formar un
compuesto de color, 4-(4-iminofenol)-2,5- dimetillciclohexadiene-1-ona. El aumento de absorbencia a 605 nm
debido a la formacion de 4-(4-iminofenol)-2,5-dimetilciclohexadieno-1-ona es directamente proporcional a la
concentracion de acetaminofeno en la muestra.
AGENTES REACTIVOS

Agente reactivo enzima de acetaminofeno (R1): solucién que contiene un tampén (pH 8,6 a 25 °C), 0,3 mmol/L
de MnClI2X4H20, > 0,9 KU/L de Acilo amidohidrolasa (microbiana), 50 mg/L de azida de sodio.

Agente reactivo de color de acetaminofeno (R2): una solucién que contiene 0,1 mol/L de tampdn de carbonato de
sodio (pH 11,5 a 25 °C), 61 mmol/L de 2,5-dimetilfenol, agente estabilizador y agente conservante.

Calibrador de acetaminofeno: 1 x 5 mL de una solucién que contiene un tampén (pH 5,2 a 25 °C), 151 pg/mL
(1000 pumol/L) de acetaminofeno, agentes conservantes.

Las normas internas de referencia para el acetaminofeno se crean empleando un material de acetaminofeno de
referencia, de calidad USP (con no menos de un 98% y no més de un 102% de paracetamol sobre una base
anhidra). El calibrador de acetaminofeno se produce gravimétricamente y se contrasta con estas normas internas
de referencia.

ADVERTENCIAS Y MEDIDAS DE PRECAUCION PARA SU USO

Para uso en diagnéstico in vitro.

PELIGRO

Contiene: hidréxido de Sodio

H314 - Provoca quemaduras graves en la piel y lesiones oculares graves.

Prevencion P260 - No respirar los vapores ni el aerosol.

P264 - Lavarse concienzudamente tras la manipulacion.

P280 - Llevar guantes, ropa, gafas y mascara de proteccion.

Respuesta P301 + P330 + P331 - INGESTION: enjuagarse la boca. NO inducir el vémito.

P303 + P361 + P353 - CONTACTO CON LA PIEL O EL CABELLO: quitarse inmediatamente toda la ropa
contaminada. Lavarse la piel con agua o ducharse.

P363 - Lavar la ropa contaminada antes de volver a utilizarla.

P305 + P351 + P338 - CONTACTO CON LOS OJOS: aclarar cuidadosamente con agua durante varios minutos.
Quitar las lentes de contacto, si lleva y resulta facil. Seguir aclarando.

P310 - Llamar inmediatamente a un CENTRO DE TOXICOLOGIA o un médico.

Almacenamiento P405 - Guardar bajo llave.

Eliminacién P501 - Eliminar el contenido y el recipiente conforme a la normativa local, regional, nacional e
internacional.

Consulte la ficha de datos de seguridad para obtener informacién adicional.

PREPARACION, ALMACENAMIENTO Y ESTABILIDAD DEL AGENTE REACTIVO

Los agentes reactivos vienen listos para su uso.

El agente reactivo que se suministra es estable hasta la fecha de caducidad, a una temperatura de 2 a 8 °C. Las
afirmaciones acerca de la estabilidad se fundan en estudios realizados en tiempo real.

DETERIORO DEL AGENTE REACTIVO

Los agentes reactivos deben ser transparentes. La turbidez podria ser una indicacion de deterioro. La presencia de
cristales indicarian deterioro; el producto con cristales debe ser reemplazado con producto fresco.

ELIMINACION

Los agentes reactivos se deben eliminar de acuerdo con las estipulaciones de las normas federales, provinciales,
estatales y locales.

MUESTRA

Suero sin hemolizar, transparente y fresco o plasma heparinizado con litio. Puede guardar otras muestras hasta
14 dias a 4 u 8 °C antes de probarlas. Si la prueba se demora mas de 14 dias, puede guardar otras muestras
congeladas a < -20 °C hasta 45 dfas.®

LIMITACIONES / SUBSTANCIAS QUE PRODUCEN INTERFERENCIA (CLSI EP7)©

Para este método de andlisis del acetaminofeno se evalud la interferencia producida por la hemdlisis, la ictericia y la
presencia de lipidos en la sangre, en un analizador 717 de Roche/Hitachi® aplicando un criterio de relevancia de mas
de un 10% de desviacion de la media de control.

La concentracién de hemoglobina mayor que 200 mg/dL (31 pmol/L) mostré un error sistematico positivo de
hasta 45% a una concentracion de acetaminofeno de 14,0 ug/mL (93 pmol/L). Con este método, la hemoglobina
produce una interferencia considerable, por lo que no se debe emplear muestras hemolizadas.

La concentracién de intralipidos mayor que 200 mg/dL mostré un error sistematico positivo de hasta un 38% a
una concentracién de acetaminofeno de 15,3 pug/mL (101 umol/L). No se deben emplear muestras lipémicas.

Una concentracién de bilirrubina conjugada de hasta 2 mg/dL (23,7 pmol/L) no interfiri6 en muestras con
concentraciones de acetaminofeno de 16,3 pg/mL (108 umol/L). La concentracion de bilirrubina no conjugada de
hasta 2 mg/dL (34,2 umol/L) no interfiri6 en muestras con concentraciones de acetaminofeno de 16,3 pg/mL
(108 pmol/L).

NOTA: se ha demostrado una recuperacién reducida significativa de acetaminofeno en situaciones en las que se
han llevado a cabo pruebas para comprobar la toxicidad del acetaminofeno con muestras hiperbilirrubinémicas
con niveles de acetaminofeno dentro del intervalo de 15,1 mg/L (100 umol/L). No se detectd esta interferencia
con niveles de acetaminofeno dentro del intervalo de 45,3 mg/L (300 umol/L) o superior. Se recomienda a los
laboratorios revisar el nomograma Rumack-Matthews sobre protocolos de estado de ingestion del paciente,
tratamiento y monitorizacion a fin de determinar el alcance de la interferencia.

ESPECIFICIDAD ANALITICA (CLSI EP7)®

No se ha realizado estudios de contaminacion cruzada en instrumentos automatizados. Ciertas combinaciones de
agentes reactivos / instrumentos empleados en secuencia en este analisis pueden interferir con las caracteristicas
del agente reactivo y los resultados del analisis. Se desconoce si existen problemas de posible contaminacién
cruzada, o de sus efectos.

Para este método de andlisis del acetaminofeno se evalu6 la interferencia producida por la ictericia, la presencia
de lipidos en la sangre, la hemdlisis, el é&cido ascorbico y la N-acetilcisteina en el analizador 717 de
Roche/Hitachi®, aplicando un criterio de relevancia de mas de un 10% o +1,25 pg/mL (8 umol/L) de desviacion
de la media de control, el que sea mayor. Se estima que los datos para el plasma sean similares.

Concentracion sin interferencia
significativa
200 mg/dL (31 umol/L)*
2 mg/dL (23,7 umol/L)*
2 mg/dL (34,2 pmol/L)
3000 pg/dL (170 pmol/L)
1500 mg/L (9,2 mmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) triglicéridos
simulados]*

* Lea la informacion adicional bajo el encabezamiento “Limitaciones / substancias que producen interferencia”.

Substancia analizada Nivel de acetaminofeno

Hemoglobina
Bilirrubina conjugada

14,0 pg/mL (93 pmol/L)*
16,3 pg/mL (108 pmol/L)*
16,3 pg/mL (108 pmol/L)
15,7 pg/mL (104 pmol/L)
14,7 pg/mL (97 pmol/L)

Bilirrubina sin conjugar

Acido ascorbico

N-acetilcisteina

Intralipido 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

Las muestras que contienen niveles elevados de inmunoglobulina M (IgM) o las muestras de pacientes con
macroglobulinemia de Waldenstrém pueden producir resultados poco confiables.

ESPECIFICIDAD ANALITICA A LOS MEDICAMENTOS

Se analizd la interferencia producida por los siguientes medicamentos a concentraciones de acetaminofeno de
5,0 pg/mL (33 pumol/L) and 30,0 pg/mL (199 umol/L) y se evalud para este método de analisis del acetaminofeno
en un analizador 717 de Roche/Hitachi®, aplicando un criterio de relevancia de mas de un 10% o +1,25 pg/mL
(8 umol/L) de desviacion de la media de control, el que fuese mayor.

Substancia analizada Concentracion sin interferencia significativa
Teofilina 222 pmol/L
Fenilbutazona 2,89 mmol/L
Ibuprofeno 2425 pmol/L
Imipramina 2,5 pmol/L
Acido acetilsalicilico 6,51 mmol/L
Levodopa 25,3 umol/L
Ampicilina 152 pmol/L
Doxiciclina 67,5 umol/L
Amitriptilina 3,61 umol/L
Metronidazol 701 pmol/L
Cefoxitina 1546 umol/L
Ciclosporina 10,0 pmol/L
Metil-1-Dopa 71 pmol/L
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Rifampicina
Salicilato

78,1 pmol/L
4,34 mmol/L
342 pmol/L

Acido ascorbico

Las muestras que contengan NAPQ1 (N-acetil-4-benzoquinoneimina) pueden producir niveles elevados de
acetaminofeno. Las muestras que contengan >20 mg/L de metamizol pueden producir niveles elevados de
acetaminofeno.

Se puede obtener un resumen de la influencia de los medicamentos en estudios clinicos de laboratorio
consultando a Young, D.S.@9

PROCEDIMIENTO ANALITICO
MATERIALES SUMINISTRADOS

Agentes reactivos de acetaminofeno y calibrador de Sekisui Diagnostics.

MATERIALES NECESARIOS (PERO NO SUMINISTRADOS)

1. Analizador capaz de medir con precision la absorbencia a una longitud de onda adecuada segun la aplicacién
por instrumento.

2. Archivos de aplicacion del reactivo de acetaminofeno L3K para analizador automatico.

3. Materiales de control de calidad.

CONDICIONES DEL ANALISIS

Para la obtencién de los datos que se presentan en este encarte, se realizaron estudios con el agente reactivo al
acetaminofeno, de Sekisui Diagnostics en un analizador automatizado en modo de analisis de punto final, con una
proporcion de 1:41 entre la muestra y el agente reactivo, y una lectura de longitud de onda de 660 nm.

Si desea ayuda para aplicaciones en analizadores automatizados en Canadd o EE UU, comuniquese con
Sekisui Diagnostics Technical Services Ilamando al teléfono +1 (800) 565-0265. En otros paises, llame al
distribuidor de su localidad.

CALIBRACION

Se incluye un calibrador de acetaminofeno que debe usarse de acuerdo a las instrucciones para calibrar el
procedimiento. La frecuencia de la calibracion de los sistemas automatizados depende del sistema y de los
parametros aplicados.

CONTROL DE CALIDAD

Las concentraciones correctas del material de control de calidad se deben analizar en la medida en que se
requiera, segln los directrices locales, estatales y federales. Los resultados deben estar dentro de los limites
aceptables establecidos por el laboratorio.

CALCULOS

El analizador calcula la concentracion de acetaminofeno de cada muestra.

LIMITACIONES DEL ANALISIS

Debe diluirse con una solucién salina al 0,9% y volver a analizarse las muestras con una concentracién de
acetaminofeno que supere el limite de linealidad, teniendo en cuenta el factor de dilucién en el célculo del valor.

INTERVALOS DE REFERENCIA®

Concentracion terapéutica: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
Concentracion toxica: > 200 pg/mL (1324 pmol/L)

Estos valores se sugieren como pauta. Se recomienda que cada laboratorio establezca sus propios limites
estimados.

CARACTERISTICAS DE LOS RESULTADOS

Los datos que aqui se presentan fueron recogidos empleando un analizador 717 de Roche/Hitachi®, salvo que se
indique lo contrario.

RESULTADOS

La concentracion de acetaminofeno se expresa en pg/mL (umol/L).

Para convertir los resultados de acetaminofeno a mg/L (ng/mL) o a mg/dL, emplee los siguientes factores de
conversion:

umol/L x 0,151 = mg/L (ug/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (ng/mL)

NOTA: 1mg/L =1 ug/mL

LIMITES SIGNIFICATIVOS (CLSI EP6)®

La linealidad del procedimiento descrito es de 377,5 pg/mL (2500 umol/L). El limite de deteccion cuantitativa
del procedimiento descrito es 0,6 pg/mL (4 umol/L). Estos datos caen dentro de los limites significativos de entre
0,6 y 377,5 pg/mL (4 y 2500 pmol/L).

ESTUDIOS DE PRECISION (CLSI EP5)®

Los datos de precision total fueron recogidos en tres muestras de suero de control empleando un solo lote de
agente reactivo en 40 pruebas realizadas durante un periodo de 20 dias. Los datos de precision de cada prueba se
obtuvieron analizando veinte muestras de tres concentraciones de suero de control en una corrida empleando un
lote de agente reactivo.

” L Dentro de la
Concentracion Total de SD Total de CV Concentracion prueba con SD Dentro de la
en % prueba coon C
pg/mL | pmol/L | pg/mL | pmol/L pg/mL | pmol/L| pg/mL | pmol/L en %
10,1 67 0,29 19 2,9 10,1 67 0,15 1,0 15
36,7 243 0,47 3,1 13 36,2 240 0,29 19 0,8
112,2 743 1,49 9,9 13 110,1 729 0,69 4,6 0,6

Se realiz6 un anélisis de precision adicional en dos concentraciones elevadas de acetaminofeno en suero. Los
datos de precision total se recogieron durante un periodo de diez dias, en cuatro pruebas diarias de cada
concentracion realizadas en duplicado.

Concentracion Total de SD Total de CV en
ug/mL umol/L ug/mL pmol/L %
201,0 1331 2,6 17 13
320,2 2120 4,7 31 14

PRECISION (CLSI EP9)©®

Los resultados de este método (y) se compararon con los de un método similar de anélisis de acetaminofeno (x),
empleando un analizador 717 de Roche/Hitachi®. Una combinacion de muestras naturales y adicionadas de suero
de ochenta y ocho pacientes, con limites de entre 5,7 y 356,5 pg/mL (38 y 2361 umol/L), dio un coeficiente de
correlacion de 0,9998. El anélisis de regresion lineal dio la siguiente ecuacion:

Este método = 1,064 (método de referencia) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

Los resultados de este método con plasma (y) se compararon con los de un método similar con suero (x),
empleando un analizador 717 de Roche/Hitachi®. Las muestras de suero y de plasma adicionadas con
acetaminofeno de veinticinco pacientes, con limites de entre 4,5 y 368,6 pg/mL (30 y 2441 umol/L), dieron un
coeficiente de correlacion de 0,9999. El andlisis de regresién lineal dio la siguiente ecuacion:

Este método (con plasma) = 0,999 [Este método (con suero)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)

MARCA COMERCIAL

L3K es marca registrada de Sekisui. Todas las demas marcas de fabrica, marcas, nombres de productos y
nombres comerciales son de propiedad de sus respectivas empresas.
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IT
SAGGIO DI ACETAMINOFENE L3K®

NUMERO CATALOGO: 506-30 DIMENSIONI:  R1: 3x10mL, R2: 6 x 10 mL

DESTINAZIONE D'USO

Per la misura quantitativa IN VITRO dell'acetaminofene nel siero e nel plasma. La misurazione
dell'acetaminofene viene usata per la diagnosi e il trattamento della tossicita da overdose di acetaminofene.

RIEPILOGO DEL TEST

L'acetaminofene (paracetamolo) & usato come analgesico in varie formulazioni.®y Mentre le dosi terapeutiche
raramente causano effetti collaterali dannosi, gli effetti di un trattamento a lungo termine con acetaminofene non
sono chiari. Sono stati registrati casi in cui un uso eccessivo cronico di acetaminofene ha causato epatotossicita e
nefrotossicita.>® In caso di overdose acuta, I'acetaminofene puo causare gravi danni al fegato che possono
portare a insufficienza epatica se non trattati.5®

La cura dell'overdose da acetaminofene richiede un riconoscimento precoce del farmaco nel flusso sanguigno. La
tossicita viene generalmente registrata con concentrazioni superiori a 200 pg/mL (1324 umol/L). Come antidoto,
si € usata n-acetilcisteina insieme a una terapia intensiva di supporto. Una diagnosi precoce di epatotossicita
indotta da acetaminofene & fondamentale, dato che I'inizio della terapia entro 8 ore dall'ingestione riduce il
potenziale danno epatico e diminuisce il tasso di mortalita.”

La maggior parte dei metodi di misurazione dell'acetaminofene si basa su principi spettrofotometrici e
cromatografici. | metodi cromatografici sono specifici per il composto precursore, tuttavia non sono adatti ai
laboratori di emergenza. | metodi spettrofotometrici sono pit semplici e rapidi, ma non sempre offrono la
specificita desiderata.

Questo metodo spettrofotometrico € rapido, affidabile, conveniente e specifico per I'acetaminofene.

PRINCIPIO DEL TEST

Acil -amidoidrolasi

Acetaminofene - p-aminofenolo + CH3COOH
an*
p-aminofenolo + 2,5-dimetilfenolo - 4-(4-iminofenolo)-2,5-dimetilcicloesadiene-1-uno

L'enzima, l'acilamidoidrolasi, si attacca al legame amidico della molecola di acetaminofene, lasciando p-
aminofenolo e acetato. Il p-aminofenolo reagisce con il 2,5-dimetilfenolo in presenza di ioni di manganese per
formare una composto colorato, 4-(4-iminofenolo)-2,5-dimetilcicloesadiene-1-uno. La maggiore assorbanza, pari
a 605 nm, dovuta alla formazione di 4-(4-iminofenolo)-2,5-dimetilcicloesadiene-1-uno & direttamente
proporzionale alla concentrazione di acetaminofene nel campione.

REAGENTI

Acetaminophen Reagente enzima (R1): Una soluzione contenente tampone (pH 8,6 a 25°C), 0,3 mmol/L
MnClI2X4H:0, > 0,9 KU/L Acil-amidoidrolasi (microbico), 50 mg/L di azoturo di sodio.

Reagente colorato acetaminofene (R2): Una soluzione contenente 0,1 mol/L di tampone al carbonato di sodio
(pH 11,5 a 25°C), 61 mmol/L 2,5-dimetilfenolo, stabilizzatore, conservante.

Calibratore acetaminofene: 1 x 5 mL di una soluzione con tampone (pH 5,2 a 25°C), 151 pg/mL (1000 pmol/L)
acetaminogene, conservanti.

Gli standard di riferimento interni sono stati creati per I'acetaminofene che usa materiale acetaminofene con grado

di riferimento USP (non meno del 98% e non piu del 102% di paracetamolo su base anidra). Il calibratore
dell'acetaminofene viene prodotto con metodo gravimetrico ed ¢ testato secondo questi standard interni.
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AVVERTENZE E PRECAUZIONI PER L'USO

Per uso diagnostico in vitro.

PERICOLO

Contiene: idrossido sodimu

H314 - Provoca gravi ustioni cutanee e gravi lesioni oculari.

Prevenzione P260 - Non respirare i vapori/gli aerosol.

P264 - Lavare accuratamente dopo l'uso.

P280 - Indossare guanti/indumenti protettivi/Proteggere gli occhi/Proteggere il viso.

Risposta - P301 + P330 + P331 - IN CASO DI INGESTIONE: sciacquare la bocca. NON provocare il vomito.
P303 + P361 + P353 - IN CASO DI CONTATTO CON LA PELLE (o con i capelli): togliere immediatamente
tutti gli indumenti contaminati. Sciacquare la pelle/fare una doccia.

P363 - Lavare gli indumenti contaminati prima di indossarli nuovamente.

P305 + P351 + P338 - IN CASO DI CONTATTO CON GLI OCCHI: sciacquare accuratamente per parecchi
minuti. Togliere le eventuali lenti a contatto se & agevole farlo. Continuare a sciacquare.

P310 - Contattare immediatamente un CENTRO ANTIVELENI/un medico.

Conservazione P405 - Conservare sotto chiave.

Smaltimento P501 - Smaltire il prodotto/recipiente in conformita alla regolamentazione locale/
regionale/nazionale/ internazionale.

Per ulteriori informazioni, consultare la Scheda di sicurezza.

PREPARAZIONE, CONSERVAZIONE E STABILITA DEL REAGENTE

| reagenti sono pronti per l'uso.

11 reagente fornito € stabile a 2-8°C fino alla data di scadenza. La stabilita dichiarata si basa su studi in tempo
reale.

DETERIORAMENTO DEL REAGENTE

| reagenti devono essere limpidi. La torbidita indica deterioramento. La presenza di cristalli e indice di
deterioramento; i prodotti con cristalli devono essere sostituiti con prodotti freschi.

SMALTIMENTO

| reagenti vanno smaltiti in ottemperanza alle disposizioni federali, provinciali, statali e locali.

CAMPIONI

Siero fresco, limpido, non emolizzato o plasma eparinizzato al litio. E possibile conservare i campioni separati
fino a 14 giorni ad una temperatura che va dai 4 agli 8°C prima che vengano testati. Qualora l'analisi dei
campioni venga ritardata per piu di 14 giorni, i campioni separati possono essere conservati congelati a < -20°C
fino a 45 giorni.®

LIMITI/SOSTANZE DI INTERFERENZA (CLSI EP7)®

Le interferenze da ittero, emolisi e lipemia sono state valutate per questo metodo per acetaminofene su un
analizzatore Roche/Hitachi® 717 usando come criterio di significativita una varianza dal controllo > 10%.

Una concentrazione di emoglobina superiore a 200 mg/dL (31 pmol/L) ha mostrato una tendenza positiva di un
massimo di 45% a una concentrazione di acetaminofene di 14,0 pg/mL (93 pmol/L). L'emoglobina provoca una
considerevole interferenza con questo metodo; quindi, non devono essere usati campioni emolizzati.

Una concentrazione di intralipidi superiore a 200 mg/dL ha mostrato una tendenza positiva di un massimo del 38% a
una concentrazione di acetaminofene di 15,3 pg/mL (101 pmol/L). Non usare campioni lipemici.

Una concentrazione di bilirubina coniugata fino a 2 mg/dL (23,7 pmol/L) non interferisce in campioni con
concentrazione di acetaminofene di 16,3 pg/mL (108 pmol/L). Una concentrazione di bilirubina non coniugata
fino a 2 mg/dL (34,2 pmol/L) non interferisce in campioni con concentrazione di acetaminofene di 16,3 pg/mL
(108 pmol/L).

NOTA: Recovery da acetaminofene significativamente ridotta e stata osservata in situazioni in cui i test per tossicita di
acetaminofene sono stati effettuati su campioni iperbilirubinemici a livelli di acetaminofene nel range di 15,1 mg/L
(100 pmol/L). Questa interferenza non & stata rilevata a livelli di acetaminofene nel range di 45,3 mg/L (300 pmol/L)
0 superiori. Si raccomanda che i laboratori rivedano il nomogramma di Rumack-Matthews per quanto riguarda lo stato
di ingestione e i protocolli di trattamento e monitoraggio del paziente per determinare I'estensione dell'interferenza.

SPECIFICITA ANALITICA (CLSI EP7)®

Non sono stati eseguiti studi sulla contaminazione reciproca tra strumenti automatici. Certe combinazioni
reagente/strumento usate in sequenza con questo saggio possono interferire con le prestazioni del reagente e con
gli esiti dell'analisi. Non sono noti I'esistenza e gli effetti di eventuali problematiche di contaminazione reciproca.

Le interferenze da ittero, emolisi, lipemia, acido ascorbico e n-acetilcisteina sono state valutate per questo metodo
per acetaminofene su un analizzatore Roche/Hitachi® 717 usando come criterio di significativita una varianza dal
controllo >10% o +1,25 pg/mL (8 pmol/L), a seconda del valore piu grande. | dati sul plasma sono previsti simili.

Concentrazione senza interferenze
significative
200 mg/dL (31 pmol/L)*

2 mgfdL (23,7 pmol/Ly*

Sostanza testata Livello di acetaminofene

Emoglobina 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*

16,3 pg/mL (108 pmol/L)*

Bilirubina coniugata

Bilirubina non coniugata 2 mg/dL (34,2 pmol/L)* 16,3 pg/mL (108 pmol/L)

Acido ascorbico 3000 pg/dL (170 pmol/L)

1500 mg/L (9,2 mmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) Simulazione di
trigliceridi]*

Vedere le informazioni aggiuntive sotto I'intestazione “Limiti/Sostanze di interferenza”.

15,7 pg/mL (104 pmol/L)
14,7 pg/mL (97 pmol/L)

N-acetilcisteina

Intralipidi 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

| campioni contenenti livelli elevati di immunoglobulina M (IgM) o i campioni di pazienti con
macroglobulinemia di Waldenstrom potrebbero produrre risultati inaffidabili.

SPECIFICITA ANALITICA SUI FARMACI

Le interferenze dei seguenti farmaci sono state testate con concentrazioni di acetaminofene di 5,0 pg/mL
(33 umol/L) e 30,0 pg/mL (199 umol/L) e sono state valutate per questo metodo per acetaminofene con un

analizzatore Roche/Hitachi® 717, usando come criterio di significativita una varianza dal controllo >10% o
+1,25 pg/mL (8 umol/L), a seconda del valore piti grande.

Sostanza testata Concentrazione senza interferenze significative
Teofillina 222 umol/L
Fenilbutazone 2,89 mmol/L
Ibuprofene 2425 pmol/L
Imipramina 2,5 pmol/L
Acido acetilsalicilico 6,51 mmol/L
Levodopa 25,3 pmol/L
Ampicillina 152 pmol/L
Doxiciclina 67,5 pmol/L
Amitriptilina 3,61 pmol/L
Metronidazolo 701 pmol/L
Cefoxitina 1546 umol/L
Ciclosporina 10,0 pmol/L
Metildopa 71 pmol/L
Rifampicina 78,1 pmol/L
Salicilato 4,34 mmol/L
Acido ascorbico 342 umol/L

Campioni contenenti NAPQ1 (N-acetil-4-benzochinoneimina) possono causare livelli elevati di acetaminofene
misurati. Campioni contenenti >20 mg/L di metamizolo possono causare livelli elevati di acetaminofene misurati.

Un riepilogo dell'influenza dei farmaci sui test clinici di laboratorio & disponibile consultando Young, D.S.t9

PROCEDURA ANALITICA

MATERIALE FORNITO

Reagenti e calibratore di acetaminofene di Sekisui Diagnostics.

MATERIALI NECESSARI (MA NON FORNITI)

1. Analizzatore automatizzato in grado di misurare con precisione l'assorbanza a lunghezze d'onda appropriate a
seconda dell'applicazione dello strumento.

2. File di applicazione reagente acetaminofene L3K per analizzatore automatico.

3. Materiali per il controllo di qualita.

CONDIZIONI DEL TEST

Per i dati presentati in questo inserto, gli studi condotti usando il reagente acetimofene di Sekisui Diagnostics

sono stati eseguiti su un analizzatore automatico usando una modalita di test a punto finale, con un rapporto tra

campione e reagente di 1:41 e una lettura della lunghezza d'onda a 660 nm.

Per assistenza con le applicazioni su analizzatori automatici in Canada e negli Stati Uniti, contattare i servizi

tecnici della Sekisui Diagnostics al numero +1-(800)565-0265. Fuori dal Canada e dagli Stati Uniti, contattare il

rivenditore locale.

TARATURA

E incluso un calibratore di acetaminofene, che deve essere usato come indicato per calibrare la procedura. La
frequenza della taratura dei sistemi automatici dipende dal sistema e dai parametri utilizzati.

CONTROLLO DI QUALITA

Concentrazioni adeguate di materiali per il controllo di qualita vanno analizzate come richiesto dalle linee guida
locali, statali e federali. I risultati devono rientrare nella gamma accettabile stabilita dal laboratorio.

CALCOLI
L'analizzatore calcola automaticamente la concentrazione di acetaminofene in ciascun campione.
LIMITI DEL TEST

Un campione con una concentrazione di acetaminofene eccedente il limite di linearita va diluita con soluzione
salina allo 0,9% e risaggiato incorporando nel calcolo del valore il fattore di diluizione.

INTERVALLI DI RIFERIMENTO®

Concentrazione terapeutica: 10-30 pug/mL (66-199 umol/L)
Concentrazione tossica: > 200 pg/mL (1324 pmol/L)

Questi valori sono linee guida suggerite. Si raccomanda che ogni laboratorio stabilisca la propria gamma di
risultati previsti.

PRESTAZIONI CARATTERISTICHE

| dati presentati sono stati ottenuti con un analizzatore Roche/Hitachi® 717 salvo ove diversamente indicato.
RISULTATI

La concentrazione di acetaminofene ¢ indicata in pg/mL (umol/L).

Per convertire i risultati dell'acetaminofene in mg/L (ng/mL) o mg/dL, utilizzare i seguenti fattori di conversione:
umol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (pg/mL)

NOTA: 1 mg/L = 1 ug/mL

RANGE RIPORTABILE (CLSI EP6)®

La linearita della procedura é di 377,5 pg/mL (2500 umol/L). 1l limite di quantificazione della procedura ¢ di
0,6 pg/mL (4 umol/L). Questi dati producono un range riportabile compreso tra 0,6 e 377,5 pg/mL (da 4 a
2500 pmol/L).

STUDI DI PRECISIONE (CLSI EP5)®

| dati sulla precisione totale sono stati raccolti saggiando tre sieri di controllo con un solo reagente per un periodo

di 20 giorni con 40 prove al giorno. | dati sulla precisione entro prova sono stati raccolti su tre concentrazioni di
sieri di controllo, ciascuna ripetuta una volta usando un reagente.

Concentrazione SD totale % Concentrazione SD entro prova %
cv cv
entro

umol/L | totale pug/mL | umol/L| pg/mL | umol/L prova

pg/mL umol/L | pg/mL

10,1 67 0,29 1,9 2,9 10,1 67 0,15 1,0 15
36,7 243 0,47 3,1 1,3 36,2 240 0,29 19 0,8
112,2 743 1,49 9,9 1,3 110,1 729 0,69 4,6 0,6
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E stata condotta un‘analisi di precisione aggiuntiva su due concentrazioni elevate di acetaminofene in siero. | dati
sulla precisione totale sono stati raccolti per un periodo di 10 giorni con 4 prove al giorno per ogni
concentrazione in duplicato.

WARNUNGEN UND SICHERHEITSMASSNAHMEN FUR DEN GEBRAUCH

o]

Concentrazione SD totale )
pg/mL pumol/L Hg/mL pumol/L % CV totale
201,0 1331 2,6 17 13
320,2 2120 47 31 14

ACCURACY (CLSI EP9)®

Le prestazioni di questo metodo (y) sono state confrontate con quelle di un metodo simile per la determinazione
dell'acetaminofene (x) su un Roche/Hitachi® 717. Una combinazione di 88 campioni naturali e spiked di siero
naturale di pazienti tra 5,7 e 356,5 pg/mL (38-2361 pmol/L) ha restituito un coefficiente di correlazione di
0,9998. L'analisi della regressione lineare ha reso la seguente equazione:

Questo metodo = 1,064 (metodo di riferimento) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

Le prestazioni di questo metodo con plasma (y) sono state confrontate con le prestazioni del metodo con il siero
(x) con un Roche/Hitachi® 717. Venticinque campioni spiked di siero e plasma con acetaminofene da 4,5 a
368,6 ug/mL (da 30 a 2441 pmol/L) hanno restituito un coefficiente di correlazione di 0,9999. L'analisi della
regressione lineare ha restituito la seguente equazione:

Questo metodo (plasma) = 0,999 [Questo metodo (siero)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)

MARCHIO REGISTRATO

L3K & un marchio registrato della Sekisui. Tutti gli altri marchi, marche, nomi di prodotto e nomi
commerciali sono di proprieta delle rispettive societa.

Prodotto da:

DIAGN@STICS
Americhe Resto del mondo
Sekisui Diagnostics P.E.1. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Canada KENT, ME16 0LQ, UK

Telefono: +1-800-565-0265
Fax: +1-902-628-6504
E-mail: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com

E-mail: info@sekisuidiagnostics

DE
ACETAMINOPHEN L3K®BESTIMMUNG

KATALOGNUMMER: 506-30 MENGE: R1: 3x10mL,R2: 6 x10 mL

GEPLANTE VERWENDUNG

Fir die quantitative IN VITRO-Messung von Acetaminophen in Serum und Plasma, Die Bestimmung von
Acetaminophen dient zur Diagnose und Behandlung der Toxizitat einer Acetaminophen-Uberdosis.

ZUSAMMENFASSUNG

Acetaminophen (Paracetamol) wird als Schmerzmittel in vielerlei verschiedener Rezepturen verwendet®.
Waihrend bei einer therapeutischen Dosis kaum unerwiinschte Nebenwirkungen auftreten, sind die Auswirkungen
einer langzeitigen Behandlung mit Acetaminophen noch unklar. Es wurde von Féllen berichtet, bei denen die
chronische iibermassige Einnahme von Acetaminophen zu Hepatotoxizitét und Nephrotoxitét gefiihrt hat@). Im
Falle einer akuten Uberdosis kann Acetaminophen schwenNie%ende hepatische Schaden verursachen, die, falls
sie nicht behandelt werden, zum Versagen der Leber fiihren.*59

Fir den Umgang mit einer Acetaminophen-Uberdosis ist die friihzeitige Erkennung des Wirkstoffes im
Blutkreislauf notwendig. Generell spricht man von einer Toxizitat bei Konzentrationen von tber 200 pg/mL
(1324 pmol/L). In Verbindung mit der intensiven, unterstiitzenden Behandlung wurde als Gegenmittel N-
Acetylcystein eingesetzt. Die friihe Diagnose einer durch Acetaminophen verursachten Hepatotoxizitat ist
wichtig, da ein Therapiebeginn innerhalb von 8 Stunden nach der Einnahme das Potenzial einer hepatischen
Schadigung und somit die Mortalitatsrate verringert.(”

Der GroRteil der Methoden zum Nachweis von Acetaminophen basieren auf spektrophotometrischen bzw.
chromatographischen Prinzipien. Fur die Muttersubstanz sind chromatographische Methoden spezifisch, jedoch,
sind sie fiir Notfall-Labore nicht gut geeignet. Spektrophotometrische Methoden sind einfacher und schnelle,
jedoch, bieten sie nicht immer die gewiinschte Genauigkeit.

Diese spektrophotometrische Methode ist fiir Acetaminophen schnell, zuverlassig, praktisch und spezifisch.
VERSUCHSPRINZIP
Acyl-Amidohydrolase
Acetaminophen — p-Aminophenol + CH3COOH
Mn2+
p-Aminophenol + 2,5-Dimethylphenol - 4-(4-Iminophenol)-2,5-Dimethylcyclohexadien-1-eins
Das Enzym, Acyl-Amidohydrolase, spaltet die Amidverbindung des Acetaminophen-Molekiils und hinterlésst p-
Aminophenol und Acetat. Das p-Aminophenol wird zur Reaktion mit 2,5-Dimethylphenol in Anwesenheit mit
Manganionen gebracht und bildet eine farbige Verbindung, 4-(4-Iminophenol)-2,5-Dimethylcyclohexadien-1-
eins. Das aufgrund der Bildung von 4-(4-Iminophenol)-2,5-Dimethylcyclohexadien-1-eins erhohte Absorption
bei 605 nm ist direkt proportional zur Konzentration von Acetaminophen in der Probe.
REAGENZIEN

Acetaminophen Enzymreagenz (R1): Eine Losung mit Buffer (pH 8,6 bei 25°C), 0,3 mmol/L MnCl2X4H0,
> 0,9 KU/L Acyl-Amidohydrolase (mikrobisch), 50 mg/L Natriumazid.

Acetaminophen-Farbreagenz (R2): Eine Losung mit einem 0,1 mol/L Natriumcarbonat-Buffer (pH 11,5 bei
25°C), 61 mmol/L 2,5-Dimethylphenol, Stabilisator, Konservierungsmittel.

Acetaminophen-Kalibrator: 1 x 5 mL einer L6ésung mit Buffer (pH 5,2 bei 25°C), 151 pug/mL (1000 pmol/L)
Acetaminophen, Konservierungsmittel.

Fir Acetaminophen wurden die internen Referenzstandards mithilfe der USP-Einstufungsreferenz fiir
Acetaminophen-Material (nicht weniger als 98% und nicht mehr als 102% Paracetamol auf einer anhydrisch
Basis) ermittelt. Der Acetaminophen-Kalibrator wird gravimetrisch hergestellt und gegen diese internen
Referenzstandards getestet.

Fir die In-vitro-Diagnostik.

GEFAHR

Enthélt: sodimu Hydroxid

H314 - Verursacht schwere Veratzungen der Haut und schwere Augenschaden.

Préavention P260 - Dampf/Aerosol nicht einatmen.

P264 - Nach dem Handhaben griindlich waschen.

P280 - Schutzhandschuhe/ Schutzkleidung/ Augenschutz/ Gesichtsschutz tragen.

Reaktion P301 + P330 + P331 - BEI VERSCHLUCKEN: Mund ausspiilen. KEIN Erbrechen herbeifiihren.
P303 + P361 + P353 - BEI KONTAKT MIT DER HAUT (oder dem Haar): Alle kontaminierten Kleidungsstiicke
sofort ausziehen. Haut mit Wasser abwaschen/duschen.

P363 - Kontaminierte Kleidung vor erneutem Tragen waschen.

P305 + P351 + P338 - BEI KONTAKT MIT DEN AUGEN: Einige Minuten lang behutsam mit Wasser sptilen.
Vorhandene Kontaktlinsen nach Maglichkeit entfernen. Weiter sptlen.

P310 - Sofort GIFTZENTRALE oder Arzt anrufen.

Lagerung P405 - Unter Verschluss aufbewahren.

Entsorgung P501 - Inhalt/Behalter gemaR den 6rtlichen/regionalen/ nationalen/ internationalen Vorschriften der
Entsorgung zufiihren.

Weitere Informationen entnehmen Sie bitte dem Sicherheitsdatenblatt.

ZUBEREITUNG DER REAGENZ, LAGERUNG UND HALTBARKEIT

Die Reagenzien sind gebrauchsfertig.

Die bereitgestellten Reagenzien sind bis zum Verfallsdatum bei 2-8°C stabil. Stabilitatsanspriiche stiitzen sich auf
Stabilitétsstudien in Echtzeit.

VERFALL DER REAGENZ

Die Reagenzien sollten klar sein. Tribheit deutet auf einen Verfall hin. Das Vorkommen von Kristallen zeigt
einen Produktabbau an. Produkte, die Kristalle enthalten, sollten durch frische Produkte ersetzt warden.

ENTSORGUNG

Die Reagenzien miissen entsprechend den Regelungen auf Bundes-, Provinz-, Landes- und Lokalebene entsorgt
werden.

PROBEN

Frisches, klares, nicht hdmolysiertes Serum oder Lithium-heparinisiertes Plasma. Proben kdnnen getrennt bis zu
14 Tage lang bei 4 bis 8°C vor dem Testen gelagert werden. Falls sich die Tests um mehr als 14 Tage verzdgern,
konnen getrennte Proben gefroren bei < -20°C bis zu 45 Tage lang gelagert werden.®

EINSCHRANKUNGEN/STORENDE SUBSTANZEN (CLSI EP7)®

Interferenzen fir lkterus, Lipdmie und H&molyse wurden fur diese Acetaminophen-Methode an einem
Roche/Hitachi® 717 Analysator beurteilt, wobei ein Beurteilungskriterium von > 10% Abweichung vom
Kontrollwert angewandt wurde.

Hamoglobin-Konzentrationen grofer als 200 mg/dL (31 umol/L) zeigten eine positive Abweichung von bis zu
45% bei einer Acetaminophen-Konzentration von 14,0 pg/mL (93 pmol/L). Das Hamoglobin verursacht bei
dieser Methode wesentliche Stérungen; aus diesem Grund sollten hamolysierte Proben nicht verwendet werden.

Die Intralipid-Konzentration gréBer als 200 mg/dL zeigte eine positive Abweichung von bis zu 38% bei einer
Acetaminophen-Konzentration von 15,3 pg/mL (101 pmol/L). Lipémische Proben sollten nicht verwendet
werden.

Die konjugierte Bilirubinkonzentration von bis zu 2 mg/dL (23,7 pmol/L) hatte keinen Einfluss auf Proben mit
Acetaminophenkonzentrationen von 16,3 pg/mL (108 pmol/L). Die unkonjugierte Bilirubinkonzentration von bis
zu 2 mg/dL (34,2 pmol/L) hatte keinen Einfluss auf Proben mit Acetaminophenkonzentrationen von 16,3 pg/mL
(108 pmol/L).

HINWEIS: Eine signifikant reduzierte Acetaminophenriickgewinnung wurde in Situationen gezeigt, in denen das
Testen auf die Acetaminophentoxizitét bei hyperbilirubindmischen Proben mit Acetaminophenwerten im Bereich
von 15,1 mg/L (100 pmol/L) durchgefiihrt wurde. Diese Beeintrachtigungen werden bei Acetaminophenwerten
von 45,3 mg/L (300 pmol/L) oder hoher nicht nachgewiesen. Es wird empfohlen, dass die Laboratorien das
Rumack-Matthews-Nomogramm auf Ingestionsstatus des Patienten, Behandlungs- und Uberwachungsprotokolle
Uberpriifen, um das AusmaR der Beeintrachtigung zu bestimmen.

ANALYTISCHE SPEZIFITAT (CLSI EP7)®

An den automatisierten Gerdten wurden keine Kreuzkontaminationsstudien durchgefiihrt. Bestimmte
Kombinationen von Reagenzien und Geraten, die bei diesem Versuch in Folge verwendet werden, kdnnen sich
auf die Reagenzleistung und die Testergebnisse auswirken. Die Existenz bzw. die Auswirkungen von
potenziellen Kreuzkontaminationsproblemen sind nicht bekannt.

Interferenzen fiir Ikterus, Lipamie, H&molyse, Ascorbinsdure und N-Acetylcystein wurden fir diese
Acetaminophen-Methode an einem Roche/Hitachi® 717 Analysator beurteilt, wobei ein Beurteilungskriterium
von > 10% bzw. +1,25 pg/mL (8 umol/L) Abweichung vom Kontrollwert, je nachdem, welcher groRer ist,
angewandt wurde. Die Plasmadaten sind voraussichtlich &hnlich.

Substanz ohne wesentliche
Interferenz

200 mg/dL (31 pmol/L)*

Gepriifte Substanz Acetaminophengehalt

Hamoglobin 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*

Konjugiertes Bilirubin 2 mg/dL (23,7 pmol/L)* 16,3 pg/mL (108 umol/L)*

Unkonjugiertes Bilirubin 2 mg/dL (34,2 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)

Ascorbinsaure 3.000 pg/dL (170 umol/L)

1.500 mg/L (9,2 mmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) Simulierte
Triglyceride]*

15,7 pg/mL (104 pmol/L)
14,7 pg/mL (97 pmol/L)

N-Acetylcystein

Intralipid 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* Siehe zusétzliche Informationen unter der Uberschrift ,,Einschrankungen/storende Substanzen®.

Proben, die hohe Konzentrationen an Immunglobulin M (IgM) enthalten, oder Proben von Patienten mit
Waldenstrom-Makroglobulindmie kénnten unzuverlassige Ergebnisse liefern.
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ANALYTISCHE SPEZIFITAT ZU DEN WIRKSTOFFEN

Interferenzen von den folgenden therapeutischen Wirkstoffen wurden an Acetaminophen-Konzentrationen von
5,0 ug/mL (33 umol/L) und 30,0 pg/mL (199 umol/L) getestet und fiir diese Acetaminophen-Methode an einem
Roche/Hitachi® 717 Analysator beurteilt, wobei ein Beurteilungskriterium von > 10% bzw. +1,25 pg/mL
(8 umol/L) Abweichung vom Kontrollwert, je nachdem, welcher gréRer ist, angewandt wurde.

MELDEPFLICHTIGER BEREICH (CLSI EP6)®

Die Linearitat des beschriebenen Verfahrens liegt bei 377,5 ug/mL (2.500 umol/L). Die Bestimmungsgrenze des
beschriebenen Verfahrens liegt bei 0,6 pg/mL (4 umol/L). Diese Daten fithren zu einem meldepflichtigen Bereich
von 0,6 bis 377,5 pg/mL (4 bis 2.500 umol/L).

PRAZISIONSSTUDIEN (CLSI EP5)®

Gepriifte Substanz Konzentration ohne wesentliche Interferenz Die Gesamtdaten zur genauen Bestimmung wurden Uber einen Zeitraum von 20 Tagen anhand von
. 40 Durchlaufen an drei Kontrollseren unter Verwendung einer einzelnen Reagenziencharge gesammelt. Die
Theophyllin 222 pmol/L Daten zur genauen Bestimmung innerhalb des Durchlaufs wurden anhand der Priifung von zwanzig Proben aus
Phenylbutazon 2,89 mmol/L drei Konzentrationen der Kontrollseren in einem Durchlauf und unter Verwendung einer Reagenziencharge
esammelt.
Ibuprofen 2.425 pmol/L g
Imipramin 2,5 pmol/L Konzentration SD gesamt CcV % Konzentration sb WE';L?Qd des Wéil‘lcr}e/n?des
Azetylsalicylsaure 6,51 mmol/L pg/mL | pmol/L| pg/mL pmol/L gesamt ug/mL pmol/L pg/mL | pmol/L Laufs
Levodopa 25,8 pmol/L 10,1 67 | 029 1,9 29 | 101 67 015 | 10 15
Ampicillin 152 pmollL 36,7 243 | 047 31 13 | 362 | 240 029 | 19 08
Doxycyclin 67,5 umol/L ! ! . . . ! . :
Amitriptylin 3,61 pmol/L 112,2 743 1,49 9,9 13 110,1 729 0,69 4,6 0,6
Metronlfﬂ?\zol 701 pmol/L Eine zusatzliche Genauigkeitsanalyse wurde an zwei erhohten Acetominophen-Konzentrationen in Seren
efoxitin .546 pmo urchgefihrt. Die Gesamtdaten zur genauen Bestimmung wurden tiber einen Zeitraum von agen anhand von
Cefoxit 1.546 /L durchgefihrt. Die G d Besti den Uber einen Zei 10T hand
Cyclosporin 10,0 pmol/L 4 Durchlaufen mit jeder Konzentration in zweifacher Ausfiihrung gesammelt.
Methyl-I-Dopa 71 pmol/L Konzentration SD gesamt CV % qesamt
Rifampicin 78,1 umol/L ng/mL pmol/L pg/mL Hmol/L 9
Salicylat 4,34 mmol/L 201,0 1.331 2,6 17 1,3
Ascorbinsaure 342 pmol/L 320,2 2.120 4,7 31 1,4

Proben, die NAPQ1 (N-Acetyl-4-Benzochinonimin) enthalten, kénnen einen erhdhten Acetaminophen-Spiegel
verursachen. Proben mit einem Metamizolgehalt von > 20 mg/L kénnen einen erhdhten Acetaminophen-Spiegel
verursachen.

Eine Zusammenfassung (iber den Einfluss von Arzneimitteln auf klinische Labortests ist von Young, D.S.(1%
erhaltlich.

ANALYTISCHES VERFAHREN
BEREITGESTELLTES MATERIAL

Sekisui Diagnostics’ Acetaminophen-Reagenzien und Kalibrator.

BENOTIGTE MATERIALIEN (NICHT BEREITGESTELLT)

1. Automatisierter Analysator mit akkurater Messfahigkeit des Absorptionsgrades bei angemessenen
Hauptwellenldngen gemaR der Anwendung des Instruments.

2. Acetaminophen L3K Reagenz-Anwendungsdateien fiir automatisierten Analysator.

3. Materialien fir die Qualitatskontrolle.

VERSUCHSBEDINGUNGEN

Fir die in dieser Einlage vorgestellten Daten wurden die Studien mit der Sekisui Diagnostics Acetaminophen-
Reagenz an einem automatisierten Analysator unter Anwendung eines Endpunkt-Testmodus durchgefiihrt, wobei
das Verhaltnis von Probe zu Reagenz 1:41 betragt und die Hauptwellenlénge bei 660 nm liegt.

Falls Sie Hilfe bei der Anwendung an einem automatisierten Analysator in Kanada bzw. den USA benétigen,
wenden Sie sich bitte an den technischen Kundendienst der Sekisui Diagnostics unter der Nummer
(800)565-0265. AuRerhalb Kanadas und der USA wenden Sie sich bitte an lhren Handler vor Ort.
KALIBRIERUNG

Ein Acetaminophen-Kalibrator wird mitgeliefert und ist geméR den Anweisungen zur Kalibrierung wahrend des

Verfahrens zu verwenden. Die Haufigkeit der Kalibrierung auf automatisierten Systemen héngt vom verwendeten
System und den Parametern ab.

QUALITATSKONTROLLE

Zur Qualitétskontrolle sollten angemessene Konzentrationen des Kontrollmaterials entsprechend den Regelungen
auf Lokal-, Bundes- und Landesebene analysiert werden. Die Ergebnisse sollten innerhalb des zulassigen, vom
Labor festgelegten Bereichs liegen.

BERECHNUNGEN

Der Analysator berechnet automatisch die Acetaminophen-Konzentration jeder Probe.

PRUFBESCHRANKUNGEN

Falls bei einer Probe die Acetaminophen-Konzentration die Linearitatsgrenze Gbersteigt, sollte die Probe mit
0,9% Kochsalzlésung verdinnt und der Versuch wiederholt werden, wobei der Verdunnungsfaktor in der
Berechnung des Wertes zu berticksichtigen ist.

REFERENZBEREICHE®™

Therapeutische KonZentration: 10-30 pg/mL (66-199 pumol/L)
Toxische Konzentration: > 200 pg/mL (1.324 pmol/L)

Bei diesen Werten handelt es sich um empfohlene Richtlinien. Es wird empfohlen, dass jedes Labor seine
eigenen zu erwartenden Intervalle festlegt.

LEISTUNGSDATEN

Die angegebenen Daten wurden an einem Roche/Hitachi® 717 Analysator gesammelt, sofern nicht anders
angegeben.

ERGEBNISSE

Die Acetaminophen-Konzentration ist in pg/mL (umol/L) angegeben.

Fur die Umrechnung der Acetaminophen-Ergebnisse in mg/L (ng/mL) bzw. mg/dL verwenden Sie bitte die
folgenden Umrechnungsfaktoren:

umol/L x 0,151 = mg/L (ug/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (pg/mL)

HINWEIS: 1 mg/L = 1 pg/mL

ACCURACY (CLSI EP9)®

Die Leistung dieser Methode (y) wurde mit der Leistung einer &hnlichen Methode mit Acetaminophen (x) an
einem Roche/Hitachi® 717 Analysator verglichen. Eine Kombination aus achtundachtzig beimpften und
unbeimpften Patienten-Serumproben zwischen 5,7 pg/mL und 356,5 pg/mL (38 pumol/L und 2.361 pmol/L)
ergaben einen Korrelationskoeffizienten von 0,9998. Eine lineare Regressionsanalyse ergab die folgende
Gleichung:

Diese Methode = 1,064 (Referenzmethode) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

Die Leistung dieser Methode mit Plasma (y) wurde mit der Leistung dieser Methode mit Serum (x) an einem
Roche/Hitachi® 717 Analysator verglichen. Finfundzwanzig mit Acetaminophen beimpfte Serum- und
Plasmaproben zwischen 4,5 pg/mL und 368,6 pg/mL (30 pmol/L und 2.441 umol/L) ergaben einen
Korrelationskoeffizienten von 0,9999. Eine lineare Regressionsanalyse ergab die folgende Gleichung:

Diese Methode (Plasma) = 0,999 [Diese Methode (Serum)] — 0,3 pug/mL (2,2 pmol/L)

HANDELSMARKE

L3K ist eine eingetragene Handelsmarke von Sekisui. Alle weiteren Handelsmarken, Firmenzeichen,
Produktnamen und Handelsnamen sind Eigentum ihrer jeweiligen Firmen.

SEKISUI

DIAGN®STICS

Hergestellt von:

International
Sekisui Diagnostics (UK) Limited

Nord- und Stidamerika
Sekisui Diagnostics P.E.I. Inc.

70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Kanada KENT, ME16 OLQ, GB

Tel: +1-800-565-0265

Fax: +1-902-628-6504

E-mail: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com

E-mail: info@sekisuidiagnostics.com

www.sekisuidiagnostics.com

NL
ACETAMINOPHEN L3K® ONDERZOEK

CATALOGUSNUMMER: 506-30 OMVANG: R1: 3x10mL,R2: 6 x10mL

BEOOGD GEBRUIK

Voor IN-VITRO kwantitatieve meting van paracetamol in serum en plasma. Het meten van acetaminophen wordt
gebruikt voor het diagnosticeren en de behandeling van toxiciteit in geval van acitaminophen overdosis.

SAMENVATTING VAN TEST

Acetaminophen (paracetamol) wordt in verschillende vormen gebruikt als pijnstiller.®) Terwijl bijwerkingen heel
zelden in geval van therapeutische dosering optreden, is het effect van een langdurige behandelingv met
acetaminophen onduidelijk. Er zijn gevallen bekend waar chronisch excessief gebruik van acetaminophen tot
lever- en nierbeschadiging heeft geleid.?® In geval van een acute overdosis kan acetamonophen ernstige schade
aan lever veroorzaken en, uiteindelijk, tot leverinsufficiéntie, indien de behandeling uitblijft.5)

Om acetaminophen-overdosering onder controle te kunen houden is het nodig dat men dit geneesmiddel op een
vroege stadium in het bloed ontdekt. Toxiciteit wordt in het algemeen gemeld bij concentraties boven 200 pg/mL
(1324 pmol/L). N-acetylcysteine wordt gebruikt als tegengif, in combinatie met aanvullende intensive care.
Tijdig diagnosticeren van leververgiftiging veroorzaakt door acetaminophen is belangrijk aangezien het opstarten
van therapeutische behandeling binnen 8 uur na de inname gunstig is om eventuele leverschade tegen te gaan en
het sterftecijfer te verminderen.(”

Een meerderheid van methodes voor het meten van acetaminophen zijn gebaseerd op spectrofotometische of
chromatografische beginselen. Chromatografische methodes zijn specifiek voor een ouder-bestanddeel; deze
methodes zijn echter niet geschikt voor eerste-hulp laboratoria. Spectrofotometrische methodes zijn eenvoudiger
en sneller maar de gewenste specificiteit wordt niet altijd bereikt.

De spectrofotometrische methode is snel, betrouwbar, toepassellijk en specifiek voor acetaminophen.
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TESTBEGINSEL
Acyl-amidohydrolase
Acetaminophen — p-aminophenol + CHzCOOH
Mn2+

p-aminophenol + 2,5-dimethylphenol - 4-(4-iminophenol)-2,5-dimethylcyclohexadiene-1-one
Dankzij acyl amidohydrolase-enzym wordt de amideverbinding van acetaminophen/molecule gespleten, met p-
aminophenol en acetaat als overblijfselen. De p-aminophenol wordt gemengd met 2,5-dimethylphenol, in het bijzijn
van mangaan, om zo een gekleurde mengsel te laten ontstaan, t.w. 4-(4-iminophenol)-2,5-dimethylcyclohexadiene-
1-one. De verhogde absorptie bij 605 nm als gevolg van het ontstaan van 4-(4-iminophenol)-2,5-
dimethylcyclohexadiene-1-one is direct proportioneel aan de acetaminophenconcentratie in het monster.

SERA

Acetaminophen Enzymserum (R1): Een oplossing bestaande uit een buffer (pH 8,6 bij 25°C), 0,3 mmol/L
MnCI2X4H0, > 0,9 KU/L acyl-amidohydrolase (microbieel), 50 mg/L natriumazide.

Acetaminophen kleurserum (R2): Een oplossing bestaande uit 0,1 mol/L natrium carbonaat buffer (pH 11,5 bij
25°C), 61 mmol/L 2,5-dimethylphenol, stabilisator, conserveermiddel.

Acetaminophen calibrator: 1 x 5 mL oplossing bestaande uit een buffer (pH 5,2 bij 25°C), 151 pg/mL
(1000 pmol/L) acetaminophen, conserveermiddellen.

De interne referentienormen zijn gecreéerd voor acetaminophen met behulp van een USP-klass acetaminophen-
referentiemateriaal (niet onder 98% en niet boven 102% paracetamol op een anhydreous basis) Acetaminophen
calibrator is gravimetrisch geproduceerd en is getest aan de hand van deze interne referentienorme.

WAARSCHUWINGEN EN VOORZORGSMAATREGELEN VOOR GEBRUIK

Voor in vitro diagnostisch gebruik.

GEVAAR

Bevat: sodimu hydroxide

H314 - Veroorzaakt ernstige brandwonden op de huid en oogletsel.

Voorzorgsmaatregel P260 - Inademing van nevel/spray vermijden.

P264 - Was u grondig nadat u met dit product hebt gewerkt.

P280 - Draag beschermende handschoenen/ beschermende kleding/ oogbescherming/ gelaatbescherming.
Reactie P301 + P330 + P331 - BIJ INSLIKKEN: mond uitspoelen. Wek GEEN braken op.

P303 + P361 + P353 - BIJ AANRAKING MET DE HUID (of haar): Onmiddellijk alle verontreinigde kleding
verwijderen/uittrekken. Spoel de huid af met water/douche u af.

P363 - Was verontreinigde kleding voordat die weer wordt gebruikt.

P305 + P351 + P338 - BIJ AANRAKING MET DE OGEN: Voorzichtig uitspoelen met water gedurende
meerdere minuten. Verwijder contactlenzen indien aanwezig en dat gemakkelijk kan. Blijven spoelen.
P310 - Bel onmiddellijk een VERGIFTIGINGEN CENTRUM of arts/huisarts.

Opslag P405 - Achter slot bewaren.

Afvoer P501 - Voer de inhoud /verpakking in overeenstemming met de lokale/regionale/ landelijke/
internationale voorschriften af.

Zie het veiligheidsinformatieblad voor aanvullende informatie.

BEREIDING, OPSLAG EN HOUDBAARHEID VAN REAGENS

Reagensen zijn gereed voor gebruik.

Geleverd reagens is stabiel bij temperaturen tussen 2-8°C tot de uiterste houdbaarheidsdatum.
Houdbaarheidsgegevens zijn gebaseerd op realtimeonderzoeken.

VERSLECHTERING VAN REAGENS

De sera dienen helder te zijn. Troebelheid is een aanwijzing voor verslechtering. De aanwezigheid van kristallen
geeft aan dat de kwaliteit achteruit gaat; materiaal met kristalvorming dient te worden ververvangen door vers
materiaal.

VERWIJDERING

De sera dienen te worden verwijderd overeenkomstig alle federale, provinciale, staats- en lokale regelgeving.
MONSTER

Vers, helder, niet-gehemolyseerd serum of lithium-gehepariniseerde plasma. Gescheiden monsters kunnen
maximaal 14 dagen worden opgeslagen bij 4 tot 8°C voordat ze worden getest. Indien het testen langer dan
14 dagen wordt uitgesteld, kunnen gescheiden monsters bevroren worden opgeslagen bij < -20°C gedurende
maximaal 45 dagen.®

BEPERKINGEN/ HINDERENDE STOFFEN (CLSI EP7)®

Hinderingen veroorzaakt door icterus, en hemolyse werden t.b.v. deze kooldioxide-methode onderzocht met
behulp van een Roche/Hitachi® 717 analysator, waarbij men uitging van een significantiecriterium van > 10%
afwijking van controlewaarden.

Concentraties hemoglobine hoger dan 200 mg/dL (31 umol/L) lieten een positieve afwijking van max. 45% zien,
bij acetaminophen concentratie van 14,0 pg/mL (93 umol/L). Hemoglobine kan in deze methode een aanzienlijke
hindering betekenen; om die reden dienen het gebruik van gehemolyseerde monsters te worden vermeden.

Concentraties intralipide hoger dan 200 mg/dL lieten een positieve afwijking van max. 38% zien, bij
acetaminophen concentratie van 15,3 pug/mL (101 umol/L). Het gebruik van lipemische monsters dient te worden
vermeden.

Concentraties geconjugeerde bilirubine tot 2 mg/dL (23,7 pmol/L) hadden geen invlioed op monsters met
concentraties acetaminofen tot 16,3 pg/mL (108 pmol/L). Concentraties niet geconjugeerde bilirubine tot
2 mg/dL (34,2 umol/L) hadden geen invloed op monsters met concentraties acetaminofen van 16,3 pg/mL
(108 pumol/L).

OPMERKING: Significant beperkt acetaminofenherstel is aangetoond in situaties waarbij testen op
acetaminofentoxiciteit zijn uitgevoerd op hyperbiluribinemische monsters met acetaminofenniveau's in het bereik
van 15,1 mg/L (100 pmol/L). Deze interferentie is niet waargenomen bij acetaminofenniveau's in het bereik van
45,3 mg/L (300 pmol/L) of hoger. Laboratoria worden aanbevolen het Rumack Matthews Nomogram te herzien
om de mate van interferentie te bepalen voor de opnamestatus, behandeling en monitoringprotocollen van
patiénten.

ANALYTISCHE SPECIFICITEIT (CLSI EP7)®

Onderzoeken naar kruishesmetting zijn niet verricht op geautomatiseerde toestellen. Bepaalde serum/toestel
combinaties gebruikt in de loop van dit onderzoek kunnen van invloed zijn op de werking van het serum en de
uiteindelijke testresultaten. Het bestaan van, of effecten op, eventuele kruisbesmetting zijn vooralsnog onbekend.

Hinderingen veroorzaakt door icterus, lipemia, hemolyse, ascorbinezuur en N-acetylcysteine werden t.b.v. deze
methode onderzocht met behulp van een Roche/Hitachi® 717 analysator, waarbij men uitging van een
significantiecriterium van >10% of +1,25 pg/mL (8 umol/L) afwijking van controlewaarden. Van pasmagegevens
wordt verwacht soortgelijk te zijn.

Concentratie zonder belangrijke
hinderingen
200 mg/dL (31 pmol/L)*

2 mg/dL (23,7 umol/L)*

Geteste substantie Acetaminophen-concentratie
14,0 pg/mL (93 pmol/L)*

16,3 pg/mL (108 pmol/L)*

Hemoglobine

Geconjugeerde bilirubin

Niet-geconjugeerde
bilirubin
Accorbinezuur
N-Acetylcysteine

2 mg/dL (34,2 umol/L)

3000 pg/dL (170 umol/L)
1500 mg/L (9,2 mmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) gesimuleerde
triglycerides]*

16,3 pg/mL (108 pmol/L)

15,7 pg/mL (104 pmol/L)
14,7 ug/mL (97 pmol/L)

Intralipid 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* Zie aanvullende informatie onder het kopje "Beperkingen/ Hinderende stofen".

Monsters met een verhoogd niveau immunoglobuline M (IgM) of monsters van patiénten met de ziekte van
Waldenstrom (macroglobulinemie) kunnen onbetrouwbare resultaten veroorzaken.

ANALYTISCHE SPECIFICITEIT VAN GENEESMIDDELLEN

Hinderingen veroorzaakt door de volgende therapeutische geneesmiddellen werden t.b.v. deze methode en bij de
acetaminophen concentraties van 5,0 ug/mL (33 umol/L) en 30,0 pg/mL (199 umol/L) onderzocht met behulp
van een Roche/Hitachi® 717 analysator, waarbij men uitging van een significantiecriterium van >10% of
+1,25 pg/mL (8 umol/L) afwijking van controlewaarden.

Geteste substantie Concentratie zonder belangrijke hinderingen
Theophylline 222 pmol/L
Phenylbutazone 2,89 mmol/L
Ibuprofen 2425 pmol/L
Imipramine 2,5 pmol/L
Acetylsalicylische zuur 6,51 mmol/L
Levodopa 25,3 umol/L
Ampicilline 152 pmol/L
Doxycycline 67,5 umol/L
Amitriptyline 3,61 umol/L
Metronidazole 701 pmol/L
Cefoxitin 1546 umol/L
Cyclosporin 10,0 pmol/L
Methyl-I-Dopa 71 pmol/L
Rifampicin 78,1 umol/L
Salicylaat 4,34 mmol/L
Accorbinezuur 342 pmol/L

Monsters die NAPQ1 (N-acetyl-4-benzoquinoneimine) bevatten, kunnen de gemeten concentratie acetaminophen
verhogen. Monsters die >20 mg/L metamizol bevatten, kunnen de gemeten concentratie acetaminophen
verhogen.

Een overzicht van invloeden van geneesmiddellen op klinische laboratoriumtestem kunt u verkrijgen door contact
op te nemen met Young, D.S.(9

ANALYTISCHE PROCEDURE
GELEVERDE MATERIALEN

Acetaminophen sera en calibrator van Sekisui Diagnostics.

VEREISTE MATERIALEN (MAAR NIET GELEVERD)

1. Geautomatiseerde analysator, geschikt voor nauwkeurige absorptiemeting bij en geschikte golflengte,
conform de aanwijzingen voor gebruik van het meetinstrument.

2. Toepassingshestanden van acetaminophen L3K reagens voor geautomatiseerde analysator.

3. Materiaal voor kwaliteitscontrole

TESTOMSTANDIGHEDEN

Met betrekking tot de gegevens die in deze bijlage voorkomen geldt dat onderzoeken met behulp van dit reagens
verricht werden op een geautomatiseerde analysator, aan de hand van een eindpunt testmodule, met een monster
met een reagensverhouding van 1:41 en een golflengtewaarde van 660 nm.

Voor vragen over toepassingen op geautomatiseerde analysatoren binnen Canada en de VS, neem a.u.b. contact
op met Sekisui Diagnostics Technical Services, op telefoonnummer (800)565-0265. Buiten Canada en de VS,
neem. a.u.b. contact op met uw lokale leverancier.

LUKING

1Jkingsmateriaal voor acetaminophen is meegeleverd en dient te worden gebruikt voor het calibreren van de
procedure. IJkingsfrekwentie bij geautomatiseerde systemen is afhankelijk van het systeem en de gebruikte
parameters.

KWALITEITSCONTROLE

De juiste concentratie materialen voor kwaliteitscontrole dient te worden getest conform de vereisten en in
overenstemming met de locale, staats- en federale richtlijnen. De verkregen waarden dienen zich binnen de
acceptabele grenzen te bevinden, zoals vastgesteld door het laboratorium.

BEREKENINGEN

De Analysator berekent automatisch de concentratie van karbondioxide in iedere monster.

TESTBEPERKINGEN

Een monster waarin de concentratie van karbondioxide zich buiten de lineaire grenzen bevindt dient te worden

opgelost met 0,9% zoutoplossing en opnieuw onderzocht, waarbij het oplosfactor opgenomen wordt in de
uiteindelijke berekening van de waarde.
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REFERENTIEINTERVALEN®

Therapeutische concentratie: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
Toxische concentratie: > 200 pg/mL (1324 pmol/L)

Deze waarden dienen als voorgestelde richtlijnen. Het is aan te raden dat ieder laboratorium een eigen verwachte
waardebereik instelt.

PRESTATIEKENMERKEN

De betrokke gegevens zijn verzameld met behulp van Roche/Hitachi® 717 analysator, tenzij anders vermeld.
RESULTATEN

De concentratie van acetaminophen was pg/mL (umol/L).

Voor het omzetten van de acetaminophen resultaten in mg/L (ng/mL) of mg/dL, maak gebruik van volgende

conversiefactoren:

umol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)
mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

OPMERKING: 1 mg/L = 1 pg/mL

TE MELDEN REIKWIJDTE (CLSI EP9)®

De beschreven lineariteitsprocedure is 377,5 pg/mL (2500 umol/L). Het quantitatielimiet voor de beschreven
procedure is 0,6 pg/mL (4 pmol/L). Deze gegevens leiden tot een te melden reikwijdte van 0,6 tot 377,5 pg/mL
(4 tot 2500 umol/L).

PRECISIESTUDIES (CLSI EP5)®

Totale precisiegegevens werden verzameld aan de hand van drie controlesera, met behulp van een enkele partij

sera in 40 testreeksen gecpreid over 20 dagen tijd. Binnen de reeks werden precisiegegevens verzameld in twee
concentratie controlesera, t.w. twintig keer per reeks in eenzelfde onderzoek.

Binnen reeks

Concentratie Totaal SD Totaal Concentratie Binnen reks SD V%
pg/mL umol/L pg/mL umol/L CV% pg/mL| pmol/L | pg/mL | pmol/L
10,1 67 0,29 1,9 2,9 10,1 67 0,15 1,0 15
36,7 243 0,47 31 13 36,2 240 0,29 1,9 0,8
112,2 743 1,49 9,9 13 110,1 729 0,69 4,6 0,6

Aanvullende precisieanalyse werd uitgevoerd op twee verhoogde concentraties acetaminophen in sera. De totale
precisie werd bepaald aan de hand van 4 testreeksen per dag, gedurende 10 dagen tijd, waarbij elke concentratie
in twevoud werd toegediend.

Concentratie Totaal SD
Totaal CV%
Hg/mL pumol/L pg/mL pumol/L
201,0 1331 2,6 17 13
320,2 2120 47 31 1,4

ACCURACY (CLSI EP9)®

De werking van deze methode werd met behulp van een Roche/Hitachi® 717 apparaat vergeleken met een
soortgelijke acetaminophen methode (x). Een combinatie van acht-en-tachtig natuurlijke en bijgewerkte
serummonsters variérend van 5,7-356,5 pg/mL (38-2361 umol/L) produceerden een correlatiecoéfficient van
0,9998. De lineaire regressieanalyse gaf de volgende vergelijking:

Deze methode = 1,064 (referentiemethode) + 1,1 ug/mL (7,0 pmol/L).

De werking van deze methode met plasma (y) werd met behulp van een Roche/Hitachi® 717 apparaat vergeleken
met een soortgelijke methode met serum (x). Vijf-en-twintig serum- en plasmamonsters opgevoerd met
acetaminophen, variérend tussen 4,5 en 368,6 pg/mL (30 to 2441 umol/L) produceerden een correlatiecoéfficient
van 0,9999. De lineaire regressieanalyse gaf de volgende vergelijking:

Deze methode (plasma) = 0,999 [Deze methode (serum)] - 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L).

HANDELSMERK

L3K is een geregistreerd handelsmerk van Sekisui. Alle handelsmerken, merknamen, productnamen en
handelsnamen zijn eigendom van de respectievelijke bedrijven die deze voeren.

SEKISUI

Gefabriceerd door:

DIAGN@STICS
Amerika Internationaal
Sekisui Diagnostics P.E.1. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Canada KENT, ME16 OLQ, VK

Telefoon: +1-800-565-0265
Fax: +1-902-628-6504
E-mail: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com

E-mail: info@sekisuidiagnostics.com

TR

ASETAMINOFEN L3K® TESTI

KATALOG NUMARASI: 506-30 EBAT: R1:3x10mL, R2: 6 x 10 mL

KULLANIM AMACI

Asetaminofenin serum ve plazma icinde IN VITRO Kantitatif 6lgimu igindir. Asetaminofenin olctimi
asetaminofenin doz agimi toksisitesinin tanisi ve tedavisi igin kullanilr.

TEST OZETI

Asetaminofen (parasetamol) pek cok farkli formiilasyonda analjezik olarak kullamilir®, Terapotik dozlar nadiren
advers yan etkilere neden olsa da, asetaminofen ile uzun vadeli tedavinin etkileri bilinmemektedir.
Asetaminofenin kronik agir1 kullaniminin hepatotoksisiteye ve nefrotoksisiteye yol agtig1 vakalar bildirilmistir. @3
Akut doz agimi vakalarinda, asetaminofen, tedavi edilmemesi halinde hepatik yetmezlige neden olan ciddi
hepatik hasara neden olabilir.59)

Asetaminofen doz agiminin yonetimi ilacin kan dolagimi iginde erken fark edilmesini gerektirir. Toksisite
genellikle 200 pg/mL'den (1324 pmol/L) yiiksek konsantrasyonlarda rapor edilir. N-asetilsistein, yogun bakim
destegiyle beraber antidot olarak kullanilmaktadir. Asetaminofen tarafindan indiiklenen hepatotoksisitenin erken
tanis1 6nemlidir, zira sindirimin 8 saati igerisinde tedavinin baglatilmasi hepatik yaralanma olasihigini dusiirir ve
61um oranini azaltir.

Asetaminofeni dlgme yontemlerinin ¢ogunlugu spektrofotometrik veya kromatografik prensiplere dayanir.
Kromatografik yontemler ana bilesene 6zgiidiir, ancak acil durum laboratuvarlart i¢in gok uygun degildir.
Spektrofotometrik yontemler daha basit ve daha hizlidir ama her zaman istenen spesifisiteyi saglamaz.

Bu spektrofotometrik yontem hizli, giivenilir, uygun ve asetaminofene 6zgiidiir.

TEST PRENSIBI

Asil Amidohidrolaz

Asetaminofen - p-aminofenol + CH3COOH
Mn2+
p-aminofenol + 2,5-dimetilfenol - 4-(4-iminofenol)-2,5-

dimetilsikloheksadien-1-bir

Enzim, asil amidohidrolaz, asetaminofen molekiilin amit baglantisim bolerek p-aminofenol ve asetati ayirir.
P-aminofenol, manganez iyonlarinin mevcudiyetinde 2,5-dimetilfenol ile tepkimeye girerek renkli bir bilesen,
4-(4-iminofenol)-2,5-dimetilsikloheksadien-1-bir  olugturur. ~ 4-(4-iminofenol)-2,5-dimetilsikloheksadien-1-bir
formasyonuna bagli 605 nm'deki artmis absorbans oOrnekteki asetaminofenin konsantrasyonuyla dogrudan
orantihdir.

Asetaminofen Enzim Belirteci (R1): Tampon (pH 8,6 25°C'de), 0,3 mmol/L MnCl2X4H20, > 0,9 KU/L Asil
Amidohidrolaz (mikrobiyal), 50 mg/L sodyum azit iceren bir soltisyon.

Asetaminofen Renk Belirteci (R2): 0,1 mol/L sodyum karbonat tampon (pH 11,5 25°C'de), 61 mmol/L 2,5-
dimetilfenol, stabilizor, koruyucu iceren bir soltsyon.

Asetaminofen Kalibratér: 1 adet x tampon (pH 5,2 25°C'de), 151 pg/mL (1000 pmol/L) asetaminofen,
koruyucular iceren 5 mL solusyon.

Dahili referans standartlari Asetaminofen i¢in USP smifi referans Asetaminofen materyali (anhidroz bazda
parasetamoliin %98'inden az olmamak ve %102'inden fazla olmamak sartiyla) kullanilarak olusturulmustur.
Asetaminofen kalibratorii gravimetrik olarak iiretilmistir ve bu dahili referans standartlarina kars: test edilmistir.
UYARILAR VE KULLANIM ONLEMLER{

In Vitro Tamisal Kullanim Igindir.

TEHLIKE

Igerik: Sodyum Hidroksit

H314 — Ciddi cilt yaniklarina ve goz hasarina neden olur.

Onlem — P260 — Buhary/spreyi teneffiis etmeyin.

P264 — Tuttuktan sonra ellerinizi iyice yikayn.

P280 — Koruyucu eldiven/koruyucu giysi/gozliik/yiiz korumasi kullanin.

Yanit — P301 + P330 + P331 - YUTULURSA; agzimzi ¢alkalaym. Kusmaya ZORLAMAYIN.

P303 + P361 + P353 — CILDE BULASIRSA (veya saga): Tiim kontamine olmus giysileri derhal gikarm. Cildi
suyla/dusla durulaymn.

P363 — Tekrar kullanmadan 6nce kontamine olmus giysileri yikayin.

P305 + P351 + P338 — GOZE BULASIRSA: Dikkatli bir sekilde suyla birkag defa durulayin. Varsa ve ¢tkarmasi
kolaysa, kontak lensleri gikarin. Durulamaya devam edin.

P310 — Derhal bir ZEHIRLENME MERKEZI'ni veya bir doktoru/hekimi araym.

Depolama — P405 — Kilitli sekilde depolayin.

Imha — P501 — Igindekileri/kab1 yerel/bolgesel/ulusal/uluslararas: diizenlemeler uyarinca imha edin.

Ilave bilgiler i¢in Giivenlik Veri Sayfasina bakin.

BELIRTEC HAZIRLIGI, DEPOLAMASI VE STABILITESI

Belirtegler kullanima hazirdir.

Temin edilen belirtecler 2-8 °C'de son kullanma tarihine kadar stabildir. Stabilite iddialar1 gercek zamanl
¢aligmalara dayanmaktadir.

BELIRTEC BOZUNUMU

Belirtegler berrak olmalidir. Bulamklik bozunum oldugu anlamina gelir. Kristallerin varligi bozunmay1 gosterir;
kristallere sahip tiriin yeni tirinle degistirilmelidir.

IMHA

Belirtegler Federal, Bolge, Eyalet ve yerel diizenlemeler dogrultusunda imha edilmelidir.

NUMUNELER

Taze, seffaf, hemolize olmamis serum veya lityum heparinize plazma. Ayrilmis Ornekler test edilmeleri
oncesinde 4 ila 8°C'de 14 giine kadar saklanabilirler. Test islemi 14 giinden daha uzun siireyle ertelenecekse,

ayrilmis rnekler 45 giine kadar < -20°C sicaklikta saklanabilirler.®

SINIRLAMALAR/ INTERFERANSA YOL ACAN MADDELER (CLSI EP7)®

Bu asetaminofen yontemi igin hemoliz, ikterus ve lipemiadan kaynaklanan interferanslar bir Roche/Hitachi® 717
cihazinda, kontrolden > %10 varyanslik bir signifikans kriteri kullanilarak degerlendirilmistir.

200 mg/dL'den (31 pumol/L) biiyiik hemoglobin konsantrasyonu 14,0 pg/mL'lik (93 pmol/L) asetaminofen
konsantrasyonunda %45 kadar pozitif bias gostermistir. Hemoglobin bu yontemde belirgin interferans dretir; bu
nedenle hemolize drnekler kullanilmamalidir.

200 mg/dL'den yuksek intralipid konsantrasyonu 15,3 pg/mL'lik (101 pmol/L) asetaminofen konsantrasyonunda
%38'e kadar pozitif bias gostermistir. Lipemik 6rnekler kullanilmamalidir.

2 mg/dL (23,7 umol/L) diizeyine kadar olan konjiige bilirubin konsantrasyonu, 16,3 pg/mL (108 pmol/L)
diizeyindeki asetaminofen konsantrasyonlarina sahip numunelerde etki gdstermemigtir. 2 mg/dL (34,2 pmol/L)
dizeyine kadar olan konjuge olmayan bilirubin konsantrasyonu, 16,3 pg/mL (108 pmol/L) diizeyindeki
asetaminofen konsantrasyonlarina sahip numunelerde etki gostermemistir.
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NOT: 15,1 mg/L (100 pmol/L) arahindaki asetaminofen seviyelerindeki hiperbilirubinemik numunelerde
asetaminofen toksisitesi i¢in testlerin yapildigi durumlarda anlamli dlgiide azalmis asetaminofen toparlanmast
kanitlanmustir. Bu enterferans 45,3 mg/L (300 pmol/L) veya daha yiiksek asetaminofen seviyelerinde saptanmaz.
Enterferansin kapsamini belirlemek tizere laboratuvarlarin, hastanin yeme durumu, tedavi ve izleme protokolleri igin
Rumack-Matthews Nomogrami'ni gdzden gegirmesi dnerilir.

ANALITIK SPESIFISITE (CLSI EP7)®

Capraz Kontaminasyon ¢aligmalari otomatik enstriimanlar iizerinde gergeklestirilmemistir. Bu testin sekansinda
kullanilan belli belirteg/enstriiman kombinasyonlar1 belirte¢ performansina ve test sonuglarina miidahale edebilir.
Herhangi bir olasi ¢apraz kontaminasyon durumunun varligi veya etkileri bilinmemektedir.

Bu asetaminofen yéntemi icin ikterus, lipemia, hemoliz, askorbik asit ve N-asetilsisteinden kaynaklanan
interferanslar bir Roche/Hitachi® 717 analizérde, kontrolden > %10 veya +1,25 pg/mL (8 pumol/L), hangisi daha
biiyiikse, varyanslik bir signifikans kriteri kullamlarak degerlendirilmistir. Plazma verisinin benzer olmasi
beklenmektedir.

Belirgin Interferansi olmayan

Test Edilen Madde Madde

Asetaminofen dizeyi

Hemoglobin 200 mg/dL (31 pmol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*

Konjuge Bilirubin 2 mg/dL (23,7 umol/L)* 16,3 pg/mL (108 pmol/L)*

Konjuge olmayan

Bilirubin 2 mg/dL (34,2 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 pmol/L)

Askorbik Asit 3000 pg/dL (170 pmol/L) 15,7 pg/mL (104 pmol/L)

N-Asetilsistein 1500 mg/L (9,2 mmol/L) 14,7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL

(6,8 mmol/L) Simile Trigliserid]* 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

intralipid

* “Srnirlamalar/ Interferansa Yol Agan Maddeler” basligi altindaki ek bilgilere bakin.

Yiikselmis Immunoglobulin M (IgM) seviyeleri igeren Ornekler veya Waldenstrom Makroglobulinemisi
hastalarinin 6rnekleri giivenilir olmayan sonuglar dretebilir.

ILACLARA KARSI ANALITiK SPESIFiSITE

Asagidaki terapétik ilaglardan kaynaklanan interferanslar 5,0 pg/mL (33 pmol/L) ve 30,0 pg/mL'lik (199 pmol/L)
asetaminofen konsantrasyonlarinda test edilmistir ve bu Asetaminofen yontemi igin bir Roche/Hitachi® 717
analizorde, kontrolden > %10 veya +1,25 pg/mL (8 pumol/L), hangisi daha biiyiikse, varyanslik bir signifikans
kriteri kullanilarak degerlendirilmistir.

REFERANS ARALIKLARI®

Terap6tik konsantrasyon: 10-30 pg/mL (66-199 pmol/L)
Toksik konsantrasyon: > 200 pg/mL (1324 umol/L)

Bu degerler onerilen kilavuzlardir. Her laboratuvarm kendi beklenen araligini olusturmas tavsiye edilir.
PERFORMANS OZELLiKLERi

Aksi belirtilmedikge, sunulan veriler bir Roche/Hitachi® 717 analizérde toplanmistir.

SONUCLAR

Asetaminofen konsantrasyonu pg/mL (umol/L) olarak rapor edilmistir.

Asetaminofen sonuglarii mg/L (ug/mL) veya mg/dL'ye ¢evirmek igin, asagidaki doniistirme faktorlerini
t#l?l?]l_nx 0,151 = mg/L (ug/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

NOT: 1 mg/L = 1 ug/mL

BILDIRILEBILIR ARALIK (CLSI EP6)®

Tarif edilen prosediiriin dogrusalligi 377,5 pg/mL'dir (2500 umol/L). Tarif edilen prosediiriin kantitasyon limiti
0,6 pg/mL'dir (4 umol/L). Bu veri 0,6 ila 377,5 ug/mL'lik (4 ila 2500 umol/L) bildirilebilir bir aralikla sonuglanir.

PRESIZYON CALISMALARI (CLSI EP5)®

Toplam presizyon verisi 20 giin ince yiiriitiilen 40 galismada tek bir belirte¢ grubu kullamilarak, ii¢ kontrol
serumunda toplanmugtir. Calisma sirasinda presizyon verisi, bir belirte¢ grubu kullamlarak tek bir ¢alismada
kontrol serumunun tii¢ konsantrasyonunun yirmi éregi test edilerek toplanmustir.

Konsantrasyon Toplam SD Konsantrasyon Calisma i¢i SD

Toplam Calisma
CV % ici CV%
pg/mL | umol/L pg/mL umol/L png/mL pmol/L | pg/mL | umol/L
10,1 67 0,29 1,9 2,9 10,1 67 0,15 1,0 15
36,7 243 0,47 3,1 13 36,2 240 0,29 1,9 0,8
112,2 743 1,49 9,9 1,3 110,1 729 0,69 4,6 0,6

Ek presizyon analizi serumda iki artirllmis asetaminofen konsantrasyonunda gergeklestirilmistir. Toplam
presizyon 10 giinliik bir siirede, giinde 4 ¢alismayla ve her bir konsantrasyon ¢ift yapilarak toplanmistir.

NAPQ1 (N-Asetil-4-benzokinonimin) iceren ornekler yiksek diizeyde asetominofen dlciimiine sebep olabilir.
>20 mg/L metamizol igeren érnekler yiiksek diizeyde asetaminofen dlgiimiine sebep olabilir.

Klinik laboratuvar testlerinde ilaglarin etkisinin 6zeti igin Young, D.S.'e damisilabilir. %)
ANALITIK PROSEDUR

SAGLANAN MATERYAL

Sekisui Diagnostics’in Asetaminofen belirtegleri ve kalibrator.

GEREKLI MATERYALLER (TEMIN EDILMEMISTIR)

1. Enstriiman uygulamasi dogrultusunda uygun dalga boyunda absorbansi dogru sekilde 6lgebilen otomatik
analizor.

2. Otomatik Analiz Cihaz i¢in Asetaminofen L3K Reaktif Uygulama dosyalar.

3. Kalite kontrol materyalleri.

TEST KOSULLARI

Bu ekte sunulan veriler i¢in, Sekisui Diagnostics asetaminofen belirteci kullanan ¢alismalar ug¢ nokta test modu
kullanan otomatik bir analizorde, 1:41'lik 6rnek - belirte¢ oraninda ve 660 nm'lik dalga boyu olglimiiyle
gergeklestirilmistir.

Kanada ve A.B.D. i¢inde otomatik analizor uygulamalariyla ilgili yardim igin, liitfen +1-800-565-0265 numarali
telefondan Sekisui Diagnostics Teknik Servis ile temasa ge¢in. Kanada ve A.B.D. disinda, litfen yerel
distriblitdriniizle temasa gegin.

KALIBRASYON

Bir asetaminofen kalibrator gonderilmistir ve prosediirii kalibre etmek igin talimatlar uyarinca kullanilmalidir.
Otomatik sistemlerde kalibrasyon sikhig1 sisteme ve kullanilan parametrelere baglidir.

KALITE KONTROL

Uygun konsantrasyonlarda kalite kontrol materyalleri yerel, devlet ve federal ilkeler dogrultusunda gereken
sekilde analiz edilmelidir. Sonuglar laboratuvar tarafindan belirlenen kabul edilebilir aralik i¢inde olmalidir.

HESAPLAMALAR
Analizdr her bir 6rnegin asetaminofen konsantrasyonunu hesaplar.
TEST SINIRLAMALARI

Dogrusallik limitini agan bir asetaminofen konsantrasyonuna sahip ornekler %0,9 salinle seyreltilmeli ve deger
hesaplanmasina seyreltme faktorii de katilarak tekrar test edilmelidir.

Test Edilen Madde Belirgin interferansi olmayan Madde
Teofilin 222 pmol/L Konsantrasyon Toplam SD
- Toplam CV%
Fenilbutazon 2,89 mmol/L Hg/mL Hmol/L Hg/mL pmol/L
Ibuprofen 2425 pmol/L 201,0 1331 2,6 17 13
imipramin 2,5 pmol/L 320,2 2120 47 31 14
Asetilsalisilik Asit 6,51 mmol/L DOGRULUK (CLSI EP9)®
Levodopa 25,3 pmol/L
Ampisilin 152 pmol/L Bu yontemin (y) performansi bir Roche/Hitachi® 717 analizbr[]nde' benz_er bir asetarﬂinofen yéntem@nin gx)
— performanstyla kiyaslanmistir. 5,7-356,5 pg/mL (38-2361 umol/L) degerleri arasinda degisen seksen sekiz dogal
Doksisiklin 67,5 pmol/L ve katkili hasta serum ornegi 0,9998'lik bir iliski katsayisi vermistir. Dogrusal regresyon analizi asagidaki
PR denklemi vermistir:
Amitriptilin 3,61 pmol/L Bu yontem = 1,064 (referans yontemi) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).
Metronidazol 701 pmol/L
. Bu yéntemin plazmayla (y) performansi bir Roche/Hitachi® 717 analizorinde bu yéntemin serumla (x)
Sefoksitin 1546 pmol/L performansiyla kiyaslanmigstir. 4,5-368,6 pg/mL (30-2441 pmol/L) degerleri arasinda deisen asetaminofen
Siklosporin 10,0 umol/L katilmis yirmi bes serum ve plazma ornegi 0,9999'luk bir iliski katsayis1 vermistir. Dogrusal regresyon analizi
il-1- asagidaki denklemi vermistir:
Metil-I-Dopa 71 pmol/L Bu yontem (plazma) = 0,999 [Bu yontem (serum)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)
Rifampisin 78,1 pumol/L . .
Salisilat 4,34 mmol/L HCARLMAREA
Askorbik Asit 342 pmol/L L3K, Sekisui'nin tescilli ticari markasidir. Tiim diger ticari markalar, markalar, iiriin adlar ilgili

sirketlerin miilkiidiir.

Uretici:

SEKISUI

DIAGN@STICS
Amerika kitasi Uluslararasi
Sekisui Diagnostics P.E.1. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Kanada KENT, ME16 0LQ, Birlesik Krallik

Telefon: +1-800-565-0265
Faks: +1-902-628-6504
E-posta: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical@sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com

E-posta: info@sekisuidiagnostics.com
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Sembol Tammlar:

q3

This product fulfills the requirements of the European Directive for In Vitro Diagnostic Medical Devices.

Ce produit répond aux exigences des Directives européennes sur les appareils médicaux de diagnostic in vitro.
Este producto satisface los requisitos de la Directiva Europea para dispositivos médicos para el diagnéstico in
vitro.

11 presente prodotto ottempera ai requisiti della direttiva europea per i dispositivi medico-diagnostici in vitro.

Dieses Produkt entspricht den Vorschriften der européischen Direktive fur medizinische In Vitro-Diagnosegerate.

Dit product voldoet aan de voorwaarden uit de Europese Richtlijn 98/79/EG betreffende medische hulpmiddelen
voor in-vitrodiagnostiek.
Bu iiriin In Vitro Tamsal Medikal Cihazlar i¢in Avrupa Yénetmeligi'nin sartlarim karsilamaktadir.

Batch code

Numéro de lot
Cddigo de lote
Codice del lotto
Chargenbezeichnung
Partijcode

Grup kodu

Manufacturer
Fabricant
Fabricante
Fabbricante
Hersteller
Fabrikant
Uretici

Consult instructions for use
Consulter les directives d’utilisation
Consulte las instrucciones de uso
Consultare le istruzioni per I'uso
Gebrauchsanweisung beachten

Lees gebruiksaanwijzingen goed door
Kullanim talimatlarina bakin

In vitro diagnostic medical device

Appareil médical de diagnostic in vitro
Dispositivo médico para el diagndstico in vitro
Dispositivo medico-diagnostico in vitro
Medizinisches In-Vitro-Diagnosegerét
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STANOVENI ACETAMINOFENU L3K®

KATALOGOVE CISLO: 506-30 VELIKOST: RI1: 3x 10 mL, R2: 6 x 10 mL

URCENE POUZITI

Pro kvantitativni stanoveni acetaminofenu v séru a plazmé¢ IN VITRO. Stanoveni
acetaminofenu se pouziva pii diagnoéze a 1écbé toxicity zpusobené predavkovanim
acetaminofenem.

PREHLED TESTU

Acetaminofen (paracetamol) se pouziva jako analgetikum v mnoha riznych
preparatech(l). Zatimco terapeutické davky zptisobuji vedlejsi u€inky jen vzacng, uinek
dlouhodobé 1é¢by acetaminofenem neni jasny. Byly hlaseny ptipady, kdy chronické
nadmémé uzivani acetaminofenu zplsobilo hepatoxicitu a nefrotoxicitu.>
V piipadech akutniho piedavkovani mize acetaminofen zpusobit zadvazné poskozeni
jater, které, je-li neléSeno, miize vyustit az k jaternimu selhani.*>¢)

Zvladnuti predavkovani acetaminofenem vyzaduje vcasné rozpoznani piipravku
v krevnim fecisti. Obecné jsou za toxicitu povazovany koncentrace nad 200 pg/mL
(1324 pmol/L). V souvislosti s intenzivni podptrmou péci se jako protilatka pouziva
N-acetylcystein.  Je dulezit¢é vcas diagnostikovat hepatoxicitu zpisobenou
acetaminofenem, nebot’ zahdjeni 1é¢by do 8 hodin po poziti snizuje potencial poskozeni
jater a miru mortality.(”)

Vétsina metod stanoveni acetaminofenu vychdzi ze zasad spektrofotometrie nebo
chromatografie. Chromatografické metody jasné urci zakladni slouceninu, ale nehodi se
pro laboratofe pohotovostni sluzby. Spektrofotometrické metody jsou jednodussi a
rychlejsi, nicméné ne vzdy nabizi dostate¢nou specificitu.

Tato spektrofotometricka metoda je rychla, spolehliva, prakticka a pro acetaminofen
specificka.

PRINCIP TESTU
Acyl amidohydrolaza
Acetaminofen — p-aminofenol + CH;COOH
Mn2*
p-aminofenol + 2,5-dimetylfenol - 4-(4-iminofenol)-2,5-

dimetyl-cyklohexadien-1-jedna

Enzym acyl amidohydrolaza §tépi amidovou vazbu acetaminofenové molekuly a vznika
p-aminofenol a acetat. P-aminofenol reaguje s 2,5-dimetylfenolem za pfitomnosti
manganovych iontd a vytvaii zbarvenou slouceninu, 4-(4-iminofenol)-2,5-dimetyl-
cyclohexadien-1-jedna. ZvySena absorbance pii 605 nm v disledku vzniku
4-(4-iminofenol)-2,5-dimetyl-cyclohexadienu-1-jedna je pifimo Umérna koncentraci
acetaminofenu ve vzorku.

CINIDLA

Acetaminofenové enzymové €inidlo (R1): Roztok obsahujici pufr (pH 8,6 pii 25 °C),
0,3 mmol/L MnCl,#4H,0, > 0,9 KU/L acyl amidohydrolazy (mikrobialni), 50 mg/L
azidu sodného.

Acetaminofenové barevné Cinidlo (R2): Roztok obsahujici 0,1 mol/L pufru uhli¢itanu
sodného (pH 11,5 pfi 25 °C), 61 mmol/L 2,5-dimetylfenolu, stabilizator, konzervans.

Kalibrator acetaminofenu: 1 x 5 mL roztoku obsahujiciho pufr (pH 5,2 pii 25 °C),
151 pg/mL (1000 pmol/L) acetaminofenu, konzervans.

Interni referenc¢ni standardy pro acetaminofen byly vytvofeny pomoci referencniho
acetaminofenu stupné kvality dle 1ékopisu Spojenych stat (ne méné nez 98 % a ne vice
nez 102 % paracetamolu na bezvodém zaklade¢). Kalibrator acetaminofenu se vyrabi
gravimetricky a je testovan dle téchto internich referen¢nich standardu.

VAROVANI A BEZPECNOSTNI POKYNY PRO POUZITI

Pro diagnostiku in vitro.

dapd

RIZIKO

Obsahuje: hydroxid sodny

H314 - Zpusobuje tézké poleptani ktize a poskozeni o¢i.

Prevence — P260 — Nevdechujte pary/mlhu.

P264 — Po manipulaci se ditkladné umyjte.

P280 — Pouzivejte ochranné rukavice / ochranny odév / ochranu o¢i/ ochranu obliceje.
Odezva — P301 + P330 + P331 — PRI POZITI vyplachnéte usta. NEVYVOLAVEITE
zvraceni.

P303 + P361 + P353 — PRI STYKU S KUZI (nebo s vlasy): Veskeré kontaminované
¢asti odévu okamzité svléknéte. Oplachnéte kizi vodou/osprchujte.

P363 — Kontaminovany odév pied opétovnym pouzitim vyperte.

P305 + P351 + P338 — PRI ZASAZENI OCI: Nékolik minut opatrné oplachujte vodou.
Vyjméte kontaktni ¢ocky, jsou-li nasazeny a pokud je Ize vyjmout snadno. Pokracujte
ve vyplachovani.

P310 — Okamyité volejte TOXIKOLOGICKE INFORMACNI STREDISKO nebo lékate.
Skladovani — P405 — Skladujte uzamcené.

Likvidace — P501 — Odstraiite obsah/obal v souladu s mistnimi/regionalnimi/narodnimi/
mezinarodnimi piedpisy.

Dalsi informace najdete v bezpecnostnim listu.

PRIPRAVA, UCHOVAVANI A STABILITA CINIDEL

Cinidla jsou pfipravena k pouZiti.

Dodané ¢inidla jsou stabilni pfi teplotich mezi 2-8 °C az do data pouziti. Tvrzeni
tykajici se stability jsou zaloZena na studiich v realném case.

DETERIORACE CINIDLA

Cinidla musi byt &ird. Pripadny zékal indikuje zhorSeni stavu Ginidla. Pfitomnost
krystalii naznacuje zhorSeni produktu; produkt s krystaly je tfeba vymeénit za Cerstvy
produkt.

LIKVIDACE

Cinidla musi byt likvidovana v souladu se viemi narodnimi, oblastnimi a mistnimi
predpisy.

VZOREK

Cerstvy, &iry, nehemolyzovany vzorek séra nebo lithiem heparinizované plazmy.
Oddélen¢ vzorky mohou byt pied testovanim uchovavany az 14 dni pii teplotach od
4 do 8 °C. V piipadé¢ odlozeni testovani o vice nez 14 dni mohou byt oddé€lené vzorky
uchovéavany zmrazené pfi teplotach < -20 °C a nizsich az po 45 dni.®

OMEZENI/OVLIVNUJICI LATKY (CLSI EP7)®

U této metody stanoveni acetaminofenu byly na pfistroji Roche/Hitachi®
717 vyhodnoceny rusivé ucéinky hemolyzy, ikteru a lipémie s kritériem vyznamnosti
> 10 % odchylka od kontrolniho vzorku.

Koncentrace hemoglobinu vyssi nez 200 mg/dL (31 pmol/L) vykazaly pozitivni
zkresleni az o 45 % pfi koncentraci acetaminofenu 14,0 pg/mL (93 pmol/L).
Hemoglobin vyznamné ovliviiuje tuto metodu, a proto by nemély byt pouzivany
hemolyzované vzorky.

Koncentrace intralipidi vyssi nez 200 mg/dL vykazala pozitivni zkresleni az o 38 % pfi
koncentraci acetaminofenu 15,3 pg/mL (101 pmol/L). Lipemické vzorky by nemély byt
pouzivany.

Koncentrace konjugovaného bilirubinu az 2 mg/dL (23,7 pmol/L) nerusi vzorky s
koncentracemi acetaminofenu od 16,3 pg/mL (108 pmol/L). Koncentrace
nekonjugovaného bilirubinu az 2 mg/dL (34,2 pmol/L) nerusi vzorky s koncetracemi
acetaminofenu od 16,3 pg/mL (108 umol/L).

POZNAMKA: Vyrazné snizené obnoveni acetaminofenu bylo prokézano v situacich,
kdy byly zkousky toxicity acetaminofenu provedeny na hyperbilirubinemickych
vzorcich s urovnémi acetaminofenu v rozsahu od 15,1 mg/L (100 pumol/L) . Toto ruSeni
neni detekovano na urovni acetaminofenu v rozsahu 45,3 mg/L (300 pmol/L) nebo
vy$$im. Doporucuje se, aby laboratofe pfezkoumaly Rumack-Matthewsiiv nomogram
pro vyhodnoceni stavu pacienta po poziti, 1é¢bu a protokoly sledovani, aby zjistily
rozsah ruseni.
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ANALYTICKA SPECIFICITA (CLSI EP7)®

Studie zkiizené kontaminace nebyly provadény na automatickych pfistrojich. Nékteré
kombinace ¢inidel a pfistroji pouzivané v souvislosti s timto testem mohou nepfizniveé
ovliviiovat funkci ¢inidla a vysledky testu. Existence nebo dusledky ptipadnych
problému se zkiizenou kontaminaci nejsou znamy.

U této metody stanoveni acetaminofenu byly na pfistroji Roche/Hitachi® 717
vyhodnoceny negativni vlivy ikteru, lipémie, hemolyzy, kyseliny askorbové a
N-acetylcysteinu pfi uplatnéni kritéria vyznamnosti > 10 % nebo +1,25 pg/mL
(8 pmol/L) odchylky od kontrolniho vzorku, dle toho, co je vyssi. Pfedpoklada se, ze
udaje pro plazmu budou podobné.

Testovana latka

Koncentrace bez
vyznamného vlivu

Hladina acetaminofenu

Hemoglobin 200 mg/dL (31 pmol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*
Konjugovany * *
bilirabin 2 mg/dL (23,7 umol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)
Nekonjugovany
bilirubin 2 mg/dL (34,2 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)

Kyselina askorbova

3000 pg/dL (170 pmol/L)

15,7 pg/mL (104 umol/L)

N-Acetylcystein

1500 mg/L (9,2 mmol/L)

14,7 pg/mL (97 umol/L)

Intralipid

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) simulované

15,3 pg/mL (101 pumol/L)*

triglyceridy]*

* Dalsi informace jsou uvedeny v ¢asti ,,Omezeni / Ovliviiujici latky*.

Vzorky obsahujici zvy$ené hladiny imunoglobulinu M (IgM) nebo vzorky od pacientt s
Waldenstromovou makroglobulinemii mohou vést k nespolehlivym vysledkiim.

ANALYTICKA SPECIFICITA NA PRIPRAVKY

U této metody stanoveni acetaminofenu byly na pfistroji Roche/Hitachi® 717 testovany
a vyhodnoceny negativni vlivy nasledujicich 1é¢ivych piipravkt pii koncentracich
acetaminofenu 5,0 png/mL (33 umol/L) a 30,0 pg/mL (199 umol/L) s pouzitim kritéria
vyznamnosti > 10 % nebo +1,25 pg/mL (8 pmol/L) odchylky od kontrolniho vzorku,
dle toho, co je vyssi.

Budete-li potfebovat pomoc s pouzitim automatickych analyzatori, v Kanadé¢ a USA
kontaktujte oddéleni technickych sluzeb spolecnosti Sekisui Diagnostics na Cisle
+1-800-565-0265. Mimo Kanadu a USA se obratte na mistniho prodejce.

KALIBRACE

Baleni obsahuje kalibrator acetaminofenu, ktery by mél byt pouZit v souladu s pokyny
ke kalibraci postupu. Cetnost kalibrace automatickych systémi zavisi na systému a
pouzitych parametrech.

KONTROLA KVALITY

V souladu s pozadavky mistnich, narodnich a federalnich pokynu je tieba analyzovat
pfislu$né koncentrace materiali pro kontrolu kvality. Vysledky by se mély pohybovat v
pfijatelném intervalu stanoveném laboratofi.

VYPOCTY
Analyzator vypocéitava koncentraci acetaminofenu z kazdého vzorku.
OMEZENI TESTU

Vzorek, jehoz koncentrace acetaminofenu piekracuje mezni hodnotu linearity, je nutné
ziedit 0,9 % fyziologickym roztokem a znovu otestovat véetné zahrnuti faktoru fedéni
do vypoctu hodnoty.

REFERENCNI INTERVALY?

Terapeuticka koncentrace: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
Toxicka koncentrace: > 200 pg/mL (1324 pmol/L)

Jedna se o doporucené hodnoty. Kazdé laboratofi se doporucuje, aby provedla stanoveni
svého vlastniho o¢ekavaného rozmezi hodnot.

FUNKCNi CHARAKTERISTIKY

Uvedend data byla ziskdna pomoci analyzatoru Roche/Hitachi® 717, pokud neni
uvedeno jinak.

VYSLEDKY
Koncentrace acetaminofenu se uvadi v pg/dL (umol/L).

K pfevodu vysledkii acetaminofenu na mg/L (nug/mL) nebo mg/dL pouzijte nasledujici

STANOVITELNE ROZMEZI (CLSI EP6)®

Hodnota linearity popisovaného postupu ¢ini 377,5 pg/mL (2500 umol/L). Limit
stanoveni mnozstvi popsaného postupu ¢ini 0,6 pg/mL (4 umol/L). Z téchto dat vyplyva
stanovitelné rozmezi 0,6 az 377,5 pug/mL (4 az 2500 umol/L).

Veskera data ke stanoveni piesnosti byla shromazdéna ze tii kontrolnich sér za pouziti
jedné Sarze Cinidla pii 40 cyklech provedenych béhem 20 dnt. V kazdém cyklu byla
data ke stanoveni pfesnosti ziskana otestovanim dvaceti vzorku o tfech koncentracich
kontrolniho séra s jednim cyklem a pouzitim jedné Sarze Cinidla.

Testovana latka Koncentrace bez vyznamného vlivu
Teofylin 222 pmol/L pievodni faktory:

Fenylbutazon 2,89 mmol/L pmol/L x 0,151 = mg/L (ug/mL)
Ibuprofen 2425 pmol/L mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)
Imipramin 2,5 pmol/L POZNAMKA: 1 mg/L =1 pg/mL

Kyselina acetylsalicylova 6,51 mmol/L
Levodopa 25,3 umol/L
Ampicilin 152 pmol/L

Doxycyclin 67,5 pmol/L

Anmitriptylin 3,61 pmol/L

Metronidazol 701 pmol/L
Cefoxitin 1546 pmol/L STUDIE PRESNOSTI (CLSI EP5)®

Cyklosporin 10,0 pmol/L

Metyl-l-dopa 71 pumol/L
Rifampicin 78,1 pmol/L

Salicylat 4,34 mmol/L
Kyselina askorbova 342 umol/L

Vzorky, které obsahuji NAPQI1 (N-acetyl-4-benzochinonimin) mohou zpUsobit zvyseni
méfenych hladin acetaminofenu. Vzorky, které obsahuji > 20 mg/L metamizolu mohou
zpusobit zvySeni métenych hladin acetaminofenu.

Piehled vlivu 1ékt naklinické laboratorni testy je mozné zjistit v materidlu
Young, D.S.00

ANALYTICKY POSTUP
MATERIALY, KTERE JSOU SOUCASTI BALENI

Cinidla a kalibrator spole¢nosti Sekisui Diagnostics.

POTREBNE MATERIALY, KTERE NEJSOU SOUCASTI BALENI

1. Automaticky analyzator, ktery je schopen piesného méfeni absorbance pii
odpovidajici vinové délce podle pouziti piistroje.

2. Soubory aplikace ¢inidla acetaminofen L3K pro automaticky analyzator.

3. Materialy pro kontrolu kvality.

PODMINKY TESTU

Udaje piedkladané v tomto letiku byly ziskany ze studii, které pouzivaly Ginidlo ke
stanoveni acetaminofenu spole¢nosti Sekisui Diagnostics a byly provedeny na
automatickém analyzatoru v rezimu testovani cilového parametru s pomérem vzorku k
¢inidlu 1:41 a pfi odectu vinové délky 660 nm.

Smérodatna Variaéni Smérodatna Varia¢ni
Koncentrace odchylka koeficien| Koncentrace odchylka v koeficient
celkem t celkem ramci cyklu v ramci
pg/mL|umol/L | pug/mL [umol/L| (%)  |ug/mL|umol/L |pg/mL |umol/L | cyklu (%)
10,1 67 0,29 1,9 2,9 10,1 67 0,15 1,0 1,5
36,7 243 0,47 3.1 1,3 36,2 240 0,29 1,9 0.8
112,2 743 1,49 9.9 1,3 110,01 729 0,69 4,6 0,6

Dodatetné analyza pfesnosti byla provedena pifi dvou zvySenych koncentracich
acetaminofenu v séru. Udaje o celkové piesnosti byly shromazd'ovany po dobu 10 dnii
se 4 cykly denng, pticemz kazda koncentrace byla testovana dvakrat.

Koncentrace Smérodatna odchylka celkem Variaéni
koeficient
pg/mL umol/L pug/mL umol/L celkem (%)
201,0 1331 2,6 17 1,3
320,2 2120 4,7 31 14
PRESNOST (CLSI EP9)®

Vykon této metody (y) byl srovnavan svykonem podobné metody ke stanoveni
acetaminofenu (x) na analyzatoru Roche/Hitachi® 717. Kombinace osmdesati osmi
ptirozenych a spikovanych vzorkli séra pacienti v rozmezi 5,7-356,5 pg/mL
(38-2361 umol/L) vykazala korela¢ni koeficient 0,9998. Z linearni regresni analyzy
vyplyva nasledujici rovnice:

(IN50610a-21) 2




Tato metoda = 1,064 (referen¢ni metoda) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

Vykon této metody s plazmou (y) byl srovnavan s vykonem této metody se sérem (x)
na analyzitoru Roche/Hitachi® 717. Dvacet pét vzorkii séra a plazmy spikovanych
acetaminofenem v rozmezi 4,5-368,6 pg/mL (30-2441 pmol/L) vykazaly korelacni
koeficient 0,9999. Z linearni regresni analyzy vyplyva nasledujici rovnice:

Tato metoda (plazma) = 0,999 [Tato metoda (sérum)] - 0,3 pg/mL (2,2 umol/L).
OCHRANNA ZNAMKA

L3K je registrovanou ochrannou znimkou spolecnosti Sekisui. VSechny ochranné
znamky, znacky a nazvy vyrobki jsou majetkem p¥isluSnych spolecnosti.

Vyrobcee:
DIAGN@®STICS
Amerika Mezinarodni
Sekisui Diagnostics P.E.I. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Kanada KENT, ME16 0LQ, Spojené kralovstvi
Telefon: +1-800-565-0265
Fax: +1-902-628-6504 E-mail: info@sekisuidiagnostics.com

E-mail: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical@sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Definice symboli

€

Tento produkt spliiuje pozadavky evropské smérmice o diagnostickych zdravotnickych
prostiedcich in vitro.

Kéd sarze

Vyrobce

1]

Nahlédnéte do navodu k pouziti

IVD

Diagnosticky zdravotnicky prostiedek in vitro

-

Datum pouziti
RRRR-MM-DD nebo RRRR-MM

REF

Katalogové ¢islo

Autorizovany zastupce pro Evropské spolecenstvi

bl

Teplotni omezeni

Rx ONLY

Pouze pro pouziti 1ékafem nebo na jeho objednani (pouze pro USA).
LITERATURA

Autorizovany zastupce
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DA
ANALYSE AF PARACETAMOL L3K®

KATALOGNUMMER: 506-30 STORRELSE: RI: 3x10mL,R2: 6 x 10 mL

TILTANKT BRUG

Til IN VITRO kvantitativ maling af paracetamol i serum og plasma. Maling af
paracetamol anvendes til diagnose og behandling af paracetamoltoksicitet som folge af
overdosering.

TESTRESUME

Paracetamol (acetaminofen) anvendes som smertestillende middel i mange forskellige
formuleringer(). Selvom terapeutiske doser sjaldent forarsager bivirkninger, er effekten af
langtidsbehandling med paracetamol uklar. Der er rapporteret om tilfaelde, hvor kronisk,
overdreven brug af paracetamol har fort til hepatotoksicitet og nefrotoksicitet.>? I tilfzelde
af akut overdosering kan paracetamol forarsage alvorlig leverskade, hvilket i ubehandlet
tilstand kan fare til leversvigt.*>9

Behandlingen af overdosis med paracetamol kraver tidlig genkendelse af stoffet
iblodet. Toksicitet rapporteres generelt ved koncentrationer over 200 pg/mL
(1324 pmol/L). N-acetylcystein er blevet anvendt som modgift sammen med intensiv
pleje. Tidlig diagnose af paracetamolinduceret hepatotoksicitet er vigtig, da terapistart
inden for 8 timer fra indtagelsen mindsker risikoen for leverskade og reducerer
dedeligheden.”

Stersteparten af metoderne til méling af paracetamol er baseret pa spektrofotometriske
eller kromatografiske principper. Kromatografiske metoder er specifikke for
moderstoffet, men de er dog ikke velegnede til akutlaboratorier. Spektrofotometriske
metoder er enklere og hurtigere, men de giver ikke altid den enskede specificitet.

Denne spektrofotometriske metode er hurtig, palidelig, bekvem og specifik for
paracetamol.

TESTPRINCIP
Acyl amidohydrolase
Paracetamol — p-aminofenol + CH;COOH
Mn2*
p-aminofenol + 2,5-dimethylfenol - 4-(4-iminofenol)-2,5-

dimethylcyklohexadien-1-en

Enzymet, acyl amidohydrolase, spalter paracetamolmolekylets amidbinding og
efterlader p-aminofenol og acetat. p-aminofenol reagerer med 2,5-dimethylfenol, hvor
manganioner er til stede, og danner en farvet forbindelse, 4-(4-iminofenol)-2,5-
dimethylcyklohexadien-1-en. Den egede absorption ved 605 nm som resultat af
dannelsen af 4-(4-iminofenol)-2,5-dimethylcyklohexadien-1-en er direkte proportional
med koncentrationen af paracetamol i proven.

REAGENSER

Paracetamol enzymreagens (R1): En oplesning indeholdende buffer (pH 8,6 ved
25 °C), 0,3 mmol/L MnCl,*4H,0, > 0,9 KU/L acyl amidohydrolase (mikrobiel),
50 mg/I natriumazid.

Paracetamol ~ farvereagens (R2): En oplesning indeholdende 0,1 mol/L
natriumkarbonatbuffer (pH 11,5 ved 25 °C), 61 mmol/L 2,5-dimethylfenol, stabilisator,
konserveringsmiddel.

Paracetamolkalibrator: 1 x 5 mL af en oplesning indeholdende buffer (pH 5,2 ved
25 °C), 151 pg/mL (1000 pmol/L) paracetamol, konserveringsmidler.

Der dannes interne referencestandarder for paracetamol ved brug af et USP-godkendt
paracetamolmateriale som reference (ikke under 98 % og ikke over 102 % paracetamol
pé vandfri basis). Paracetamolkalibrator fremstilles gravimetrisk og testes mod disse
interne referencestandarder.

ADVARSLER OG FORHOLDSREGLER FOR BRUG

Til in vitro-diagnostisk brug.

dapd

FARE

Indeholder: Natriumhydroxid

H314 — Forérsager alvorlige hudforbreendinger og gjenskade.

Forebyggelse — P260 — Indénd ikke dampe/spraytage.

P264 — Vask grundigt efter handtering.

P280 — Baer beskyttelseshandsker/beskyttelsesdragt/ejenveaern/ansigtsvern.

Respons — P301 + P330 + P331 — VED SLUGNING; skyl munden. Fremprovoker
IKKE opkastning.

P303 + P361 + P353 — VED HUDKONTAKT (eller hér): Fjern/Tag straks alt
kontamineret toj af. Skyl huden med vand/tag brusebad.

P363 — Vask kontamineret tej, inden det bruges igen.

P305 + P351 + P338 — VED @QJENKONTAKT: Skyl grundigt med vand i flere
minutter. Tag eventuelle kontaktlinser ud, hvis det er nemt. Fortsat med at skylle.

P310 — Ring straks til en GIFTINFORMATIONSCENTRAL eller en lage.

Opbevaring — P405 — Opbevares under las.

Bortskaffelse — P501 — Bortskaf indhold/beholder i overensstemmelse med lokale/
regionale/nationale/internationale bestemmelser.

Se sikkerhedsdatabladet, hvor der er flere oplysninger.

KLARGORING, OPBEVARING OG STABILITET AF REAGENS

Reagenserne er klar til brug.

De leverede reagenser er stabile ved 2-8 °C indtil udlebsdatoen. Stabilitetspastande er
baseret pa studier i realtid.

REAGENSNEDBRYDNING

Reagenserne ber vare klare. Uklarhed indikerer nedbrydning. Tilstedeverelsen af
krystaller vil vaere tegn pa nedbrydning; produkt med krystaller skal udskiftes med et
frisk produkt.

BORTSKAFFELSE

Reagenserne skal bortskaffes i overensstemmelse med alle nationale, regionale og
lokale bestemmelser.

PROVE

Frisk, klar, ikke-hamolyseret serum eller lithiumhepariniseret plasma. Separerede
prover kan opbevares i op til 14 dage ved 4 til 8 °C for test finder sted. Hvis testningen
bliver forsinket i mere end 14 dage, kan separerede prover opbevares nedfrosne ved < -
20 °C i op til 45 dage.®

BEGRENSNINGER/INTERFERERENDE STOFFER (CLSI EP7)®

Interferenser fra haemolyse, icterus og lipaemi blev evalueret for denne paracetamolmetode
i en Roche/Hitachi® 717-analysator med anvendelse af et signifikanskriterium p& > 10 %
varians sammenlignet med kontrollen.

En hemoglobinkoncentration pa over 200 mg/dL (31 umol/L) viste en positiv bias pa
op til 45 % med en paracetamolkoncentration pa 14,0 pg/mL (93 pmol/L). Hemoglobin
producerer en signifikant interferens i denne metode; derfor ber hemolyserede prover
ikke anvendes.

En intralipidkoncentration pa over 200 mg/dL viste en positiv bias pd op til 38 % med
en paracetamolkoncentration pa 15,3 ug/mL (101 umol/L). Lipamiske prover ber ikke
anvendes.

En konjugeret bilirubinkoncentration pé op til 2 mg/dL (23,7 pmol/L) resulterede ikke i
interferens i prover med acetaminofenkoncentrationer pa 16,3 pg/mL (108 pmol/L). En
ikke-konjugeret bilirubinkoncentration pa op til 2 mg/dL (34,2 umol/L) resulterede ikke
i interferens 1 prever med acetaminofenkoncentrationer p& 16,3 pg/mL
(108 pmol/L).

BEMZRK: En betydelig nedsat restituering af acetaminofen er blevet pévist i
situationer, hvor test af acetaminofentoksicitet er blevet udfert pa hyperbilirubinske
prover ved acetaminofenniveauer i storrelsesordenen 15,1 mg/L (100 pmol/L). Denne
interferens ses ikke ved acetaminofenniveauer i sterrelsesordenen 45,3 mg/L
(300 pmol/L) eller derover. Det anbefales, at laboratorier gennemgér Rumack-
Matthews-nomogrammet  for patientindtagelsesstatus  samt  behandlings- og
overvagningsprotokoller for at bestemme omfanget af en sddan interferens.
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ANALYTISK SPECIFICITET (CLSI EP7)®

Krydskontamineringsstudier er ikke blevet udfert for automatiserede instrumenter.
Visse reagens-/instrumentkombinationer anvendt i forbindelse med denne analyse kan
interferere med reagensydelsen og testresultaterne. Eksistensen af, eller effekterne af,
eventuelle krydskontamineringsproblemer er ukendte.

Interferenser fra icterus, lipemi, hamolyse, ascorbinsyre og N-acetylcystein blev
evalueret for denne paracetamolmetode i Roche/Hitachi® 717-analysatoren med
anvendelse af et signifikanskriterium pa > 10 % eller 1,25 pg/mL (8 pmol/L) varians
sammenlignet med kontrollen og altid ved brug af det hejeste af tallene. Plasmadata
forventes at ligne disse.

Koncentration uden nogen

Testet stof signifikant interferens Paracetamolniveau
Haemoglobin 200 mg/dL (31 pmol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*
Konjugeret % %
bilirubin 2 mg/dL (23,7 umol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)
Ukonjugeret
bilirubin 2 mg/dL (34,2 umol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)
Ascorbinsyre 3000 pg/dL (170 pmol/L) 15,7 pg/mL (104 umol/L)

N-acetylcystein 1500 mg/L (9,2 mmol/L) 14,7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) simulerede
triglycerider]*

Intralipid 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* Se yderligere information under overskriften “Begransninger/interfererende stoffer”.

Prover, der indeholder forhgjede niveauer af immunoglobulin M (IgM), eller prover fra
patienter med Waldenstroms makroglobulinaemia kan give upalidelige resultater.

ANALYTISK SPECIFICITET OVER FOR LEAGEMIDLER

Interferenser  fra  folgende  terapeutiske  leegemidler  blev  testet  ved
paracetamolkoncentrationer pa 5,0 pg/mL (33 umol/L) og 30,0 ug/mL (199 pumol/L)
samt evalueret for denne paracetamolmetode i en Roche/Hitachi® 717-analysator med
anvendelse af et signifikanskriterium pa > 10 % eller 1,25 pg/mL (8 pmol/L) varians
sammenlignet med kontrollen og altid ved brug af det hgjeste af tallene.

For hjelp med anvendelser i automatiserede analysatorer i Canada og USA bedes man
kontakte Sekisui Diagnostics teknisk service pa +1-800-565-0265. Uden for Canada og
USA bedes man kontakte den lokale forhandler.

KALIBRERING

En paracetamolkalibrator er inkluderet og ber anvendes ifelge anvisningerne til
kalibrering af proceduren. Hyppigheden af kalibrering i automatiserede systemer
athenger af systemet og de anvendte parametre.

KVALITETSKONTROL

Passende koncentrationer af kvalitetskontrolmateriale skal analyseres som pékrevet i
overensstemmelse med lokale, regionale og nationale retningslinjer. Resultaterne ber
falde inden for det acceptable omrade som fastsat af laboratoriet.

BEREGNINGER
Analysatoren beregner paracetamolkoncentrationen i hver prove.

TESTBEGRAENSNINGER

En prove med en paracetamolkoncentration, der overskrider linearitetsgraensen, skal
fortyndes med 0,9 % saltoplesning og analyseres igen, og fortyndingsfaktoren skal
medtages i beregningen af vardien.

REFERENCEINTERVALLER®

Terapeutisk koncentration: 10-30 pug/mL (66-199 umol/L)
Toksisk koncentration: > 200 pg/mL (1324 pmol/L)

Disse vardier foreslas som retningslinjer. Det anbefales, at hvert laboratorie fastsatter
sit eget forventede omrade.

YDELSESKARAKTERISTIKA

De praesenterede data blev indsamlet fra en Roche/Hitachi® 717-analysator, medmindre
andet er naevnt.

RESULTATER
Paracetamolkoncentrationen rapporteres som pg/mL (pmol/L).

For at omregne paracetamolresultaterne til mg/L (ng/mL) eller mg/dL skal man anvende
folgende omregningsfaktorer:

Testet stf)f Koncentration uden nogen signifikant interferens umol/L x 0,151 = mg/L (ug/mL)
Theofyllin 222 pmol/L mg/dL x 10 = mg/L (ng/mL)
Fenylbutazon 2,89 mmol/L
Ibuprofen 2425 pumol/L BEMZRK: 1 mg/L = 1 pg/mL
Imipramin 2,5 umol/L RAPPORTERBART OMRADE (CLSI EP6)®
Acetylsalicylsyre 6,51 mmol/L Den beskrevne procedures linearitet er 377,5 pg/mL (2500 pmol/L). Den beskrevne
Levodopa 25,3 pmol/L d Kvantificeri y 1L isse d 1 .
Ampicillin 152 umol/L procedures kvantificeringsgranse er 0,6 pg mL (4 pmol/L). Disse data resulterer i et
mpieizn 1 rapporterbart omrade pa 0,6 til 377,5 pg/mL (4 til 2500 pmol/L).
Doxycyclin 67,5 pmol/L
Amitriptylin 3,61 pmol/L PRACISIONSSTUDIER (CLSI EP5)®)
Metronifiellzol 701 pmol/L De totale pracisionsdata blev indsamlet fra tre kontrolsera ved brug af et enkelt
Cefoxitin 1546 pmol/L reagensparti i 40 kersler over en periode pa 20 dage. Under kerslen blev pracisionsdata
Cyklosporin 10,0 umol/L indsamlet ved at analysere 20 prover med tre kontrolserakoncentrationer i én kersel ved
Methyl-l-dopa 71 pumol/L brug af ét reagensparti.
Rifampicin 78,1 umol/L
Salicylat 4,34 mmol/L
Ascorbinsyre 342 pmol/L Standard- Relativ Standard- Relativ
K trati fvigelse i - | K trati fvigelse i -
Prover, der indeholder NAPQ1 (N-Acetyl-4-benzoquinoneimin), kan forarsage forhejede oncentration | alvigeise stapdard || ‘roncentration | alviselse | stapdard .
. o . . . o alt afvigelse i kersel afvigelse i
niveauer af malt acetaminofen. Prover, der indeholder > 20 mg/L metamizol, kan forarsage r .
. . o . alti% kersel i %
forhegjede niveauer af malt acetaminofen.
Man kan finde et resumé over leegemidlers indflydelse pa kliniske laboratorietests ved ug/mL. |pmolL | pg/mL jumol/L pg/mL |pumol/L pg/mL | wmol/L
at konsultere Young, D.S.10 10,1 67 0,29 1.9 29 10,1 67 0,15 [ 1,0 1,5
’ 36,7 243 047 3.1 1,3 362 | 240 [ 029 | 19 0,8
ANALYTISK PROCEDURE 112,2 743 1,49 9.9 1.3 110,1] 729 0,69 | 4.6 0,6
INKLUDERET MATERIALE Der blev udfert yderligere precisionsanalyse af to forhgjede paracetamolkoncentrationer i

Sekisui Diagnostics-paracetamolreagenser og -kalibrator.

PAKRAEVEDE MATERIALER (MEN IKKE INKLUDERET)

1. Automatiseret analysator, der er i stand til med ngjagtighed at méle absorptionen ved
den egnede belgelengde i overensstemmelse med instrumentanvendelsen.

2. Acetaminophen L3K-applikationsdatafiler til automatiseret analysator.

3. Kvalitetskontrolmaterialer.

TESTBETINGELSER

For data praesenteret i denne indlaegsseddel blev der udfort studier ved brug af Sekisui
Diagnostics-paracetamolreagens i en automatiseret analysator ved brug af en endepunkt
testtilstand med en prove/reagens i forholdet 1:41 og en belgelengdemaling pa 660 nm.

sera. Den totale pracision blev indsamlet over en periode pa 10 dage med 4 kersler per
dag, hvor hver koncentration blev udfert to gange.

Koncentration Standardafvigelse i alt Relativ standardafvigelse
ialti%
png/mL umol/L ug/mL umol/L ’
201,0 1331 2,6 17 1,3
320,2 2120 4,7 31 1.4

NOJAGTIGHED (CLSI EP9)®

Denne metodes ydelse (y) blev sammenlignet med en lignende paracetamolmetodes

ydelse (x) i en Roche/Hitachi® 717-analysator. En kombination af 88 naturlige og

tilsatte patientserumprever i omradet fra 5,7-356,5 pg/mL (38-2361 umol/L) gav en

korrelationskoefficient pa 0,9998. Den linexre regressionsanalyse gav felgende ligning:
Denne metode = 1,064 (referencemetode) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

(IN50610a-21) 6



Denne metodes ydelse med plasma (y) blev sammenlignet med denne metodes ydelse
med serum (x) i en Roche/Hitachi® 717-analysator. 25 serum- og plasmaprover tilsat
paracetamol i omradet fra 4,5 til 368,6 pg/mL (30 til 2441 pmol/L) gav en
korrelationskoefficient pa 0,9999. Den lineare regressionsanalyse gav folgende ligning:
Denne metode (plasma) = 0,999 [denne metode (serum)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L).

VAREMARKE

L3K er et registreret varemerke tilhorende Sekisui. Alle andre varemerker,
fabrikater og produktnavne tilherer de respektive selskaber.

SEKISUI

DIAGN@STICS

Fremstillet af:

Amerika Internationalt

Sekisui Diagnostics P.E.I. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way

Charlottetown, PE CI1E 2B9 Allington, Maidstone

Canada KENT, ME16 OLQ, Storbritannien
Telefon: +1-800-565-0265

Fax: +1-902-628-6504 E-mail: info@sekisuidiagnostics.com

E-mail: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical@sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com

(IN50610a-21)
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Symboldefinitioner

Dette produkt opfylder kravene iht. EU-direktivet om medicinsk udstyr til in vitro-
diagnostik.

Batchkode

Producent

CI3]

Se brugsanvisningen

IVD
Medicinsk udstyr til in vitro-diagnostik

-

Anvendes for

AAAA-MM-DD eller AAAA-MM

REF

Katalognummer

Autoriseret repraesentant i Det Europziske Faellesskab

bl

Temperaturgrense

Rx ONLY

Kun til brug af eller pa ordinering af en leege (gaelder kun for klassificering i USA).

REFERENCER

Autoriseret repraesentant

(IN50610a-21)
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= EKURE

CHEMISTRY

N4
PARACETAMOL L3K®-ANALYS

ARTIKELNUMMER: 506-30  STORLEK: R1: 3x10mL,R2: 6 x 10 mL

AVSEDD ANVANDNING

For kvantitativ métning IN VITRO av paracetamol i serum och plasma. Mitning av
paracetamol anvinds vid diagnos och behandling av toxisk paracetamoldverdos.

TESTSAMMANFATTNING

Paracetamol (acetaminofen) anvinds som smirtstillande ldkemedel i ménga olika
formuleringar). D& behandlingsdoserna sillan orsakar biverkningar ir effekten av
langtidsbehandling med paracetamol oklar. Fall har rapporterats dér kronisk 6verdriven
anvindning av paracetamol har lett till levertoxicitet och nefrotoxicitet. > I fall av akut
overdosering kan paracetamol orsaka allvarliga leverskador som leder till leversvikt om
den inte behandlas.*>%

Hanteringen av paracetamoloverdoser kriver att likemedlet i blodet upptécks tidigt.
Toxicitet rapporteras i allménhet vid koncentrationer 6ver 200 pg/mL (1 324 umol/L).
N-acetylcystein har anvénts som motgift tillsammans med intensivvard. Tidig diagnos
av paracetamolinducerad hepatotoxicitet ar viktig eftersom behandlingsinitiering inom
8 timmar efter intaget minskar risken for leverskada och minskar dédligheten.”

Majoriteten av metoderna for att méta paracetamol baseras pa spektrofotometriska eller
kromatografiska principer. Kromatografiska metoder &r specifika for den ursprungliga
foreningen, men ldmpar sig inte vél for akuta laboratorier. Spektrofotometriska metoder
ar enklare och snabbare, men ger inte alltid dnskad specificitet.

Det hir spektrofotometriska metoden &r snabb, pélitlig, behdndig och specifik for
paracetamol.

TESTPRINCIP

Acyl-amidohydrolas

Paracetamol — p-aminofenol + CH;COOH
Mn2+
p-aminofenol + 2,5-dimetylfenol - 4-(4-iminofenol)-2,5-

dimetylcyklohexadien-1-on

Enzymet, acyl-amidohydrolas, spjidlkar amidbindningen av paracetamolmolekylen,
vilket ger p-aminofenol och acetat. P-aminofenolen bringas att reagera med
2,5-dimetylfenol i ndrvaro av manganjoner for att bilda en firgad fOrening,
4-(4-iminophenol)-2,5-dimethylcyclohexadien-1-on. Den 0Okade absorbansen vid
605 nm pa grund av bildandet av 4-(4-iminofenol)-2,5-dimethylcyclohexadien-1-on ar
direkt proportionell mot koncentrationen av paracetamol i provet.

REAGENSER

Enzymreagens for paracetamol (R1): En 16sning som innerhaller buffert (pH 8,6 vid
25°C), 0,3 mmol/L MnCl,*4H,0, > 0,9 KU/L acyl-amidohydrolas (mikrobiell),
50 mg/L natriumazid.

Férgreagens for paracetamol (R2): En 16sning som innehéller 0,1 mol/L
natriumkarbonatbuffert (pH 11,5 vid 25°C), 61 mmol/L 2,5-dimetylfenol, stabilisator,
konserveringsmedel.

Paracetamolkalibrator: 1 x 5mL av en 16sning som innerhaller buffert (pH 5,2 vid
25°C), 151 pg/mL (1 000 umol/L) paracetamol, konserveringsmedel.

Interna referensstandarder bildas for paracetamol med hjélp av ett referensimne for
paracetamol av USP-kvalitet (inte mindre &n 98 % och inte mer dn 102 % paracetamol
pé vattenfri basis). Paracetamolkalibratorn tillverkas gravimetriskt och testas mot dessa
interna referensstandarder.

VARNINGAR OCH FORSIKTIGHETSATGARDER

For in vitro-diagnostik.

Rx ONLY

FARA

Innehaller: Natriumhydroxid

H314 — Orsakar allvarliga fritskador pa hud och dgon.

Forebyggande — P260 — Undvik inandning av anga/dimma.

P264 — Tvitta noggrant efter hantering.

P280 — Anvénd skyddshandskar/skyddskldder/6gonskydd/ansiktsskydd.

Respons — P301 + P330 + P331 — VID FORTARING, skolj munnen. Framkalla INTE
krikningar.

P303 + P361 + P353 — VID HUDKONTAKT (eller har): Ta omedelbart av alla
nedsténkta kldder. Skolj huden med vatten/duscha.

P363 — Tvitta kontaminerade klader innan de anvénds igen.

P305 + P351 + P338 — VID KONTAKT MED OGONEN: Skélj forsiktigt med vatten i
flera minuter. Ta ur eventuella kontaktlinser om det gér létt att gora. Fortsitt att skolja.
P310 — Ring genast GIFTINFORMATIONSCENTRALEN eller ldkare.

Forvaring — P405 — Forvaras inlést.

Avfallshantering — P501 — Kassera innehallet/behallaren enligt lokala/regionala/
nationella/internationella foreskrifter.

Mer information finns i sékerhetsdatabladet.

REAGENSBEREDNING, FORVARING OCH HALLBARHET

Reagenserna dr klara for anvandning.

De tillhandahallna reagenserna &r stabila vid 2-8°C till
Stabilitetsforsdkran ar baserade pa realtidsstudier.

utgangsdatumet.

REAGENSFORSAMRING

Reagenserna ska vara klara. Grumlighet indikerar forsémring. Férekomsten av kristaller
tyder pa en forsamring; produkter med kristaller ska bytas ut mot en férsk produkt.

AVFALLSHANTERING

Reagenser maste kasseras enligt alla nationella och lokala foreskrifter.
PROV

Farskt, klart, icke hemolyserat serum eller littumheparin-plasma. Separerade prover kan
forvaras i upp till 14 dagar vid 4 till 8°C innan det ska testas. Om testningen drdjer
14 dagar kan separerade prover forvaras i fruset skick vid < -20°C i upp till 45 dagar.®

BEGRANSNINGAR/STORANDE AMNEN (CLSI EP7)®

Storningar  fran  hemolys, gulsot och lipemi utvdrderades for den hér
paracetamolmetoden pa en Roche/Hitachi® 717 med betydelsekriteriet >10 % avvikelse
fran kontrollen.

Hemoglobinkoncentrationer stérre dn 200 mg/dL (31 umol/L) visade en positiv
avvikelse pa upp till 45 % vid paracetamolkoncentrationen 14,0 pg/mL (93 pmol/L).
Hemoglobin producerar signifikanta storningar med den hédr metoden; darfor ska
hemolyserade prover inte anvindas.

Intralipidkoncentrationer storre &n 200 mg/dL visade en positiv avvikelse pa upp till
38 % vid paracetamolkoncentrationen 15,3 ug/mL (101 pmol/L). Lipemiska prover ska
inte anvéndas.

Konjugerat bilirubin i en koncentration pa upp till 2 mg/dL (23,7 umol/L) gav ingen
interferens i prover med en paracetamolkoncentration pa 16,3 pg/mL (108 pumol/L).
Okonjugerat bilirubin i en koncentration pa upp till 2 mg/dL (34,2 pmol/L) gav ingen
interferens i prover med en paracetamolkoncentration pa 16,3 pg/mL (108 pmol/L).

OBS: Avsevirt minskad paracetamolaterstillning har demonstrerats i situationer déir
tester av paracetamoltoxicitet har utforts pa hyperbilirubinemiska prover med en
paracetamolniva pa omkring 15,1 mg/L (100 pmol/L). Denna interferens detekteras inte
vid en paracetamolniva pa 45,3 mg/L (300 umol/L) eller hogre. For bedomning av
interferensens omfattning rekommenderas att laboratorierna anvidnder Rumack-
Matthews-nomogrammet for patientintagsstatus, behandling och 6vervakningsprotokoll.

ANALYTISK SPECIFICITET (CLSI EP7)®

Korskontamineringsstudier har inte utforts pd automatiserade instrument. Vissa
kombinationer av reagenser/instrument som anvénds i rad med denna analys kan stora
reagensens prestanda och testresultat. Forekomsten av, eller effekten av, eventuella
korskontamineringsproblem &r okdnda.

Storningar fran gulsot, lipemi, hemolys, askorbinsyra och N-acetylcystein utvdrderades
for den hir paracetamolmetoden p& en Roche/Hitachi® 717-analysator med
betydelsekriteriet >10 % eller +1,25 pg/mL (8 umol/L) avvikelse fran kontrollen,
beroende pa vilket som ér storre. Plasmadata forvéntas vara liknande.

(IN50610a-21) 9



Testad substans

Koncentration utan
signifikant stdrning

Paracetamolniva

KVALITETSKONTROLL

Lampliga koncentrationer av dmnen for kvalitetskontroll ska analyseras enligt lokala
och nationella riktlinjer. Resultaten ska ligga inom det acceptabla omradet som

Analysatorn berdknar paracetamolkoncentrationen i varje prov.

Hemoglobin 200 mg/dL (31 pmol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*
; faststllts av laboratoriet.
Konjugerat 2 mg/dL (23,7 umol/L)* 16,3 ug/mL (108 pmol/L)* .
bilirubin BERAKNINGAR
Okonjugerat
bilirubin 2 mg/dL (34,2 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 pmol/L)
Askorbinsyra 3000 pg/dL (170 umol/L) 15,7 pg/mL (104 umol/L)

N-acetylcystein

1 500 mg/L (9,2 mmol/L)

14,7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) simulerade
triglycerider]*

Intralipid 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* Mer information finns under rubriken “Begriansningar/storande dmnen”.
ANALYTISK SPECIFICITET TILL LAKEMEDEL

Storningar frén foljande terapeutiska lakemedel testades vid
paracetamolkoncentrationer pa 5,0 pg/mL (33 pmol/L) och 30,0 pg/mL (199 umol/L)
och utvirderades for den hér paracetamolmetoden pd en Roche/Hitachi® 717-analysator
med betydelsekriteriet >10 % eller +1,25 ng/mL (8 umol/L) avvikelse frdn kontrollen,
beroende pa vilket som &r storre.

Testad substans Koncentration utan signifikant storning
Theofyllin 222 pmol/L
Fenylbutazon 2,89 mmol/L
Ibuprofen 2 425 umol/L
Imipramin 2,5 umol/L
Acetylsalicylsyra 6,51 mmol/L
Levodopa 25,3 umol/L
Ampicillin 152 pmol/L
Doxycyklin 67,5 pmol/L
Anmitriptylin 3,61 pmol/L
Metronidazol 701 pmol/L
Cefoxitin 1 546 pmol/L
Cyklosporin 10,0 pmol/L
Metyl-1-dopa 71 pmol/L
Rifampicin 78,1 pmol/L
Salicylat 4,34 mmol/L
Askorbinsyra 342 pmol/L

Prover som innehaller NAPQ1 (N-Acetyl-4-benzoquinoneimine) kan orsaka forhgjd
niva av uppmitt paracetamol. Prover som innehéller >20 mg/L metamizol kan orsaka
forhojd nivd av uppmitt paracetamol.

En sammanfattning av paverkan fran ldkemedel pa kliniska laboratorietester kan
erhéllas frdn Young, D.S.09

ANALYSFORFARANDE
TILLHANDAHALLET AMNE
Sekisui Diagnostics reagenser och kalibrator for paracetamol.

MATERIAL SOM KRAVS (MEN INTE MEDFOLJER)

1. Automatiserad analysator med kapacitet att korrekt méta absorbansen vid en viss
véglangd enligt instrumenttillimpningen.

2. Acetaminofen L3K-reagens applikationsfiler for automatiserad analysator.

3. Amne for kvalitetskontroll.

PROVNINGSFORHALLANDEN

For data som presenteras i denna bipacksedel har studier med Sekisui Diagnostics
paracetamolreagens utforts pa en automatiserad analysator med slutpunktsmétning, med
ett prov till reagens-forhallande pa 1:41 och ett vaglangdsvérde pa 660 nm.

For hjélp med anvindningen av automatiserade analysatorer inom Kanada och USA,
kontakta Sekisui Diagnostics teknisk kundtjénst pa +1-800-565-0265. Utanfor Kanada
och USA, kontakta din lokala aterforsiljare.

KALIBRERING

En paracetamolkalibrator medfoljer och ska anvéndas enligt anvisningarna for att
kalibrera proceduren. Kalibreringsfrekvensen i automatiserade system beror pa det
system och de parametrar som anviands.

TESTBEGRANSNINGAR

Ett prov med en paracetamolkoncentration som overstiger linjdritetsgrinsen bor spadas
med 0,9 % koksaltlosning och omanalyseras med utspddningsfaktorn inrdknad i
berdkningen av vérdet.

REFERENSINTERVALL®

Terapeutisk koncentration: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
Toxisk koncentration: > 200 pg/mL (1 324 umol/L)

Virdena &r foreslagna riktlinjer. Det rekommenderas att varje laboratorium uppréttar ett
eget forvéntat intervall.

RESULTATEGENSKAPER

Data som presenteras inhimtades p& en Roche/Hitachi® 717-analysator om inget annat
anges.

RESULTAT
Paracetamolkoncentrationen rapporteras som pg/mL (pmol/L).

For att konvertera paracetamolresultaten till mg/L (ug/mL) eller mg/dL, anvénd
foljande omrakningsfaktorer:

umol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

OBS: 1 mg/L =1 pg/mL
RAPPORTERBART OMRADE (CLSI EP6)®

Linjériteten for den beskrivna proceduren &r 377,5 pg/mL (2 500 umol/L). Grénsen for
kvantifiering av den beskrivna proceduren dr 0,6 pg/mL (4 umol/L). Det ger ett
rapporterbart omrade pé 0,6 till 377,5 pg/mL (4 till 2 500 pmol/L).

PRECISIONSSTUDIER (CLSI EP5)®

Total precisionsdata samlades in pé tre kontrollserum med hjdlp av en enda reagenssats
i 40 korningar som utfordes under 20 dagar. Precisionsdata inom varje korning
samlades in genom att analysera tjugo prover av tre koncentrationer av kontrollserum i
en korning med en reagenssats.

Koncentration Total SD Koncentration S]? 1nom CV %
Total kérning inom
0,
pg/mL |pmol/L | pg/mL |[pmol/L V% pg/mL |umol/L |pg/mL | umol/L | kdrning
10,1 67 0,29 1,9 2.9 10,1 67 0,15 1,0 1,5
36,7 243 0,47 3.1 1,3 36,2 240 0,29 1,9 0,8
112,2 743 1,49 9.9 1,3 110,1 729 0,69 4,6 0,6

Ytterligare precisionsanalyser utfordes pa tva forhdjda koncentrationer av paracetamol i
serum. Total precision samlades in under en tiodagarsperiod med fyra korningar per dag
med varje koncentration testad i tva exemplar.

Koncentration Total SD )
pg/mL umol/L pg/mL umol/L Total CV %
2010 1331 2.6 17 3
320,2 2120 4.7 31 L4

NOGGRANNHET (CLSI EP9)®

Resultatet av denna metod (y) jamfordes med resultatet hos en liknande
paracetamolmetod (x) p& en Roche/Hitachi® 717. En kombination av 4ttiodtta naturliga
och preparerade patientserumprover fran 5,7 till 356,5 pg/mL (38 till 2 361 umol/L) gav
en korrelationskoefficient pa 0,9998. Linjar regressionsanalys gav foljande ekvation:

Denna metod = 1,064 (referensmetod) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

Resultatet av denna metod med plasma (y) jamfordes med resultatet av denna metod
med serum (x) p& en Roche/Hitachi® 717. Tjugofem serum- och plasmaprover
preparerade med paracetamol fran 4,5 till 368,6 pg/mL (30 till 2 441 umol/L) gav en
korrelationskoefficient pa 0,9999. Linjar regressionsanalys gav foljande ekvation:

Denna metod (plasma) = 0,999 [Denna metod (serum) — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)
VARUMARKE

L3K ir et registrerat varumirke som tillhor Sekisui. Ovriga varumirken, mirken
och produktnamn tillhor sina respektive dgare.

(IN50610a-21) 10




Tillverkad av:

SEKISUI

DIAGN@STICS
Amerika Internationellt
Sekisui Diagnostics P.E.I. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE CI1E 2B9 Allington, Maidstone
Kanada KENT, ME16 OLQ, Storbritannien
Telefon: +1-800-565-0265
Fax: +1-902-628-6504 E-post: info@sekisuidiagnostics.com

E-post: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Symbolforklaringar
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Denna produkt uppfyller kraven i det europeiska direktivet om medicintekniska
produkter for in vitro-diagnostik.
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Tillverkare
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e bruksanvisningen

IVD

rodukt for in vitro-diagnostik

-

Anvinds fore

AAAA-MM-DD eller AAAA-MM

o~

REF

Artikelnummer

Auktoriserad representant i Europeiska gemenskapen

bl

Temperaturbegriansning

Rx ONLY

Far endast anvindas av ldkare eller enligt lakares ordination (tillampligt endast for
USA-klassificering).

REFERENSER

Auktoriserad representant
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= EKURE

CHEMISTRY

RU
AHAJIN3 AHIETAMUHO®EHA L3K®
HOMEP 110 506-30 PABMEP: RIl: 3x 10w, R2: 6x 10 mx
KATAJIOT'Y:
OBJIACTb IPUMEHEHUSA

Jlns kommyecTBeHHOTO ompeneneHus: aneramuHopena IN VITRO B cwiBopoTke U
mra3me. KonmdectBo arerammHoeHa ompesensercs Ul AMArHOCTHKH U JICUCHUS
TOKCHYHOCTH, BBI3BAaHHOH I1e€peI03UPOBKOH arieTaMUHO(EHOM.

KPATKOE OIIUCAHUE TECTA

AneramnHo(eH (mapaneraMosn) IPUMEHIETCs B KadecTBe 00e300IMBaOIIET0 CPe/ICTBa,
JIOCTYIIHOTO BO MHOTHX Pa3H4HbIX JiekapcTBeHHbx popmax(). B T0 Bpemst kak mpuem
JIEKAPCTBEHHBIX /103 PEAKO MPUBOAMT K MOABICHUIO HEXENATENbHBIX MOOOYHBIX
Ppeakumii, BO3IEHCTBHE I0NTOCPOYHOTO JIEYEHNS! AUETAMHHOMEHOM SBIISETCS HESCHBIM.
BbUIM OTMEYEHBI Clly4ad, NMPH KOTOPBIX XPOHMYECKOE YPE3MEPHOE yMOTpeOIeHHe
aneraMMHO(EHa TPUBOAMIIO K TenaTokcmuHoctd u Hedporokcuunoctd. >3 Octpast
EPEI03UPOBKA ALETAMUHO(PEHOM MOKET BBI3BATH CEPHE3HOE MOBPEXKICHHE IEUCHH,
KOTOpOE, TIPU OTCYTCTBUH JIEYCHHS, MOKET NPUBECTH K BO3HUKHOBEHHMIO TOYEUHOI
Heznocrarounocty. 450

VrpasiieHne HepeIo3MpoBKON aneTaMUHOPEHOM TpeOyeT BBISBICHHS JICKapCTBEHHOTO
nperiapaTa B KpOBH Ha paHHeil crajuu. Kak mpaBuio, CYMUTAaeTcs, YTO TOKCHYHOCTH
BO3HMKaeT Npu KoHueHTparmsx Beime 200 mxr/ma (1324 mkmosns/i). B kauecte
MPOTHBOJCHCTBHS MPUMEHsIETCsS N-aleTHILUCTENH B COBOKYITHOCTH C HHTEHCHBHOMN
Tepanuel. PaHHsS JMarHOCTHKA BBI3BAaHHOW AlETAMUHO(EHOM TI'elaTOKCHYHOCTH
HMeeT BOKHOE 3HAYCHHUE, IIOCKOJIBKY Havyallo JICYCHHs B TEUYCHHE 8 4acoB CO BPEMEHH
MpHEMA CHUKAET BEPOSATHOCTh MOBPEX/IEHUS TIeYeHH U TIpotieHT cmepTHOCTH. ()

BONBIIMHCTBO METOOB ONpEACTCHUsS KOIMYIECTBA AaleTAMHHO(pEHA OCHOBAaHBI Ha
CIIEKTPO(YOTOMETPHICCKIX i XpoMaTorpahuIecKux MPUHIHIAX.
Xpomarorpadudeckie METOAB CHCMU(UYHEl II0 OTHOMICHHIO K OIPEACICHHOMY
HCXOOHOMy IpElapary, OJHAKO, OHH HE OYCHb XOPOLIO MOJXOMST UL SKCTPEHHBIX
J1a00paTopHbIX HccnenoBanHuii. CrekTpodoToMeTpHIecKkre METOABI Ipole U ObicTpee
JUISL IPUMEHEHHS, HO HEe BCET/[a JAI0T XKEIaeMblil yPOBEHb CIICIU(DHIHOCTH.

JIaHHBII CIIEKTPOOTOMETPUUESCKUI METOI SBISETCS OBICTPBIM, HaJ&)KHBIM H YI0OHBIM
JUIsE IPUMEHEHHS, a TAKKe CIIeLH(UIHBIM JUIs alleTaMUHO(pEeHA.

NPUHIIMAII TECTA

Anun aMUHOTHIpOTIa3a

Aneramuaoex - n-amunodenon + CH;COOH
MnZ»
n-aMuHO(GeHOoN + 2,5-auMeTrideHo - 4-(4-umuHOhenomn)-2,5-

JIIMETHIILHUKIIOT eKCaINeH- | -0 TMH

depMeHT amui  aMHAOTHIpONIa3a pacIIeIUeT aMHUIHYI0 CBs3b B MOJICKYJIe
aneramuHo(eHa, B XoJe 4ero oOpasyercsi m-amMmuHO(pEHON U anerar. [l-amuHO(peHOT
BCTyHaeT B PEaKUHio ¢ 2,5-IuMeTWI(hEHOIOM IpH HAIMYNH MOHOB MapraHiia, 4To
NPUBOJANT K OOpa30BaHHMIO OKPALICHHOTO coequHeHust 4-(4-umuHodenomn)-2,5-
JUMETUIIHKIOTeKCaaueH-1-oquH.  [loBbIlIeHHE CKOPOCTH TOIVIOLICHMS, PAaBHOM
605 M, BBHIY 00pasoBaHus 4-(4-uMuHO(BEHO)-2,5- TMMETHILNKIOTeKcaueHa- 1 -0iuH
HAaXOOUTCS B MPSIMOM IPONOPLMOHATBHOM COOTHOIICHHH C KOHIEHTpauueit
aneraMuHO(eHa B 0Opasue.

PEATEHTBI

Aneramuuoden depmentnbiii pearent (R1): pactBop, cogepxantuii 6ydep (pH 8,6 mpu
25°C), 0,3 mmouns/1 MnCly*4H,0, > 0,9 kME/n aiun amuaoruaposass! (MUKpoOHOi),
50 mr/n a3uga HaTpHsL.

Aneramnuoden okpammBaromuii peareHt (R2): pacrBop, comepixkamuii 0,1 Mois/n
kapOoHata Harpus B KadectBe Oydepa (pH 11,5 mpm 25°C), 61 wmmoibs/n
2,5-mumerrindeHona, crabuian3aTop, KOHCEPBaHT.

Aneramuaoden kamuOparop: 1 X 5 mur pactBopa, coaepxarero Oydep (pH 5,2 npu
25°C), 151 mxr/ma (1000 Mxmoitb/1) arieTaMuHO(EHa, KOHCEPBAHTBIL.

BHyTpeHHHE STalOHHBIC CTAaHAAPTBl CO3MAHBI MU aleTaMHHO(EHa, HCIONb3Ys
STaJIOHHBIH MaTepuain (apManeBTHYeCKOH unctothl cornacHo Papmakonee CIIA (ne
meHee 98% u He 6omee 102% napaneramona Ha 6e3BOJHOI OCHOBE). AneraMuHO(EH
KanmuOpaTop IPOU3BOAUTCS IPABUMETPUYECKH M TOABEPraeTCs MCHBITAHUAM C YUETOM
BHYTPEHHUX 3TaJOHHBIX CTAaHIapTOB.

HOPEJYTPEXAEHWA YU ITPEJOCTEPEXEHWS JUIS ITPUMEHEHU S

Jlst IpUMEeHEeHHs B ANArHOCTHKE in vitro.

OITACHO

CoaepKHUT: TUAPOKCU]T HATPHS

H314 — Be3biBaeT cepbe3HbIE 05KOTU KOXKH U MOBPEXKACHUE II1a3.

Tpenynpexaenne — P260 — He BapIxath napbl/OpbI3ri.

P264 — Ilocie KOHTaKTa TIIATEILHO BEIMONTECH.

P280 — HocwuTe 3amuTHbIE IIEPUaTKH/3aMIUTHYIO OASK/Y/3aIUTY IS T71a3 ¥ JIHLA.
Peakums — P301 + P330 + P331 — B CJIVUAE TTPOI'JIATBIBAHUS npomnononmre
por. HE BbI3bIBaliTE pBOTY.

P303 + P361 + P353 — TIPU ITIOINTAJAHWM HA KOXY (unu Bosocsl):
HesamemirensHo CHUMHTE BCIO 3arpsi3HEHHYIO 018Xk 1y. OMOJIOCHUTE KOXKY
BOJIOW/TIPUMUTE JTyILI.

P363 —Ilepes NOBTOPHBIM HCHOJIB30BAHUEM IIOCTUPANTE 3arPsA3HEHHYIO OJICKIY.

P305 + P351 + P338 — [TPU [TOTTATAHNU B I'JTA3A: OcTopoXHO MPOMOKTE IJia3a
BOJIOW B TEUeHHE HECKOJbKMX MHHYT. [Ipn HalM4YMy KOHTAKTHBIX JIMH3 CHUMHUTE HX,
€CJIH 3TO JIETKO caenarhb. [Ipopomkaiite mpoMbIBaHHE.

P310 — HesamemmuTenbHO MO3BOHHUTE B TOKCUKOJIOTMYECKUIA HEHTP wum
Bpauy.

Xpanenue — P405 — Xpanure 1o 3aMKOM.

Yrunmsanusa — P501 — Yrunusanus conepKUMoro/KoHTeHepa J0JDKHA IPOBOAUTHCS B
COOTBETCTBUM C MECTHBIMHU/PETHOHAIBHBIMI/TOCY JAPCTBEHHBIMH/MEK Ty HAPOXHBIMH
TpaBUJIAMH.

JIONOHUTEIBbHY0 HH(OPMALIHIO CM. B IIACTIOPTE OE30MaCHOCTH.

NOJAI'OTOBKA, XPAHEHUE Y CTABUJIbHOCTb PEATEHTOB

PeareHTsl ABISIOTCSA TOTOBBIMH K HCITOJIb30BAHUIO.

TlocraBisieMble peareHTbI SBISIOTCS CTaOMIBHBIMU TIpH TeMIeparype 2-8°C 10 ucreueHus
Cpoka TOJMHOCTH. TpeOoBaHMSA IO CTAOMJILHOCTM OCHOBAaHbl Ha MCCIIEJOBAHHSAX,
NPOBOJIMMBIX B PEAILHOM BPEMEHH.

CTAPEHUE PEAT'EHTOB

PeareHTh! 1OIKHBI OBITH IIPO3payHBIMU. MyTHOCTb yKa3blBaeT Ha crapenue. Hamuume
KPMCTaJJIOB yKa3blBAe€T HA YXYJIIEHHE KauecTBa IIpemapara; npernapar, B KOTOPOM
MMEIOTCS KPUCTAIUIbL, JOJDKEH OBITh 3aMEHEH Ha HOBBII.

YTUIM3AIIIA

VTunusamys —peareHToB  JIOJDKHA  IPOBOJMTBECS B COOTBETCTBHU  CO
(enepanbHbIMU, 00IACTHBIMH, TOCYJAPCTBEHHBIMH U MECTHBIMH NIPABHIIAMH.

BCEMH

OBPA3EIL

Ceeskasi MpO3payHas HEreMoJM3UPOBAHHAS CHIBOPOTKA HJIM JIMTHEBO-TENapHHOBAs
miasma. Jlo TeCTUPOBAHMs CEMapupOBaHHbIE 0OPA3Ibl MOTYT XPaHUThCA 10 14 jHeit
npu Temrepatype ot 4 1o 8°C. Ecii nepros 10 Havana TeCTHPOBAHHUS 3a/IepKUBACTCS
Ha cpok Gosiee 14 mHel, cenapupoBaHHbie 06Pa3IBI MOTYT XPAHHTBLCS 3aMOPOYKEHHBIMH
npu < -20°C B Teuenwue 45 mueit.®

OI'PAHMYEHUS/ UHTEP®EPUPYIOIIWE BEHIECTBA (CLSI EP7)®

VHTepdepeHuus reMoin3a, UKTEPUYHOCTH W JIMIIEMHMH ObLIa OLICHEHA JUIs JaHHOTO
MeTolla BBIABIEHHMS —aneTaMmHodeHa Ha adammsaTope Roche/Hitachi® 717 ¢
HCIIOJIb30BaHUEM Kpurepus 3HaunMoctd >10% koaddunmenta Bapuammum st
KOHTPOJISL.

Tlpn xoHueHTpaunu remoriobuna, mnpeppiuaromeir 200 wmr/mn (31 mxmons/n),
HaOJII0JAI0Ch MOJIOKHTEILHOE CMEIIeHHe 10 45% MpH KOHIEHTpalny areraMuHodena
paBHoii 14,0 Mxr/mi (93 mMxmouns/m). TIpyu npUMEHEHHH JaHHOTO METOa HabiIomaeTcst
3HAYUTENIbHAS MHTEP(EpPEHLHsS TeMOIIOONHA, CJIEAOBATEIbHO, TEMOJIM3UPOBAHHBIC
00pa31bl He JOJDKHBI HCTIOJIB30BAThCS.

Ilpn KoHUeHTpamuu WHTpanMIHMaa, mnpeBsnnaromed 200 wr/anm  Habmoxaloch
MOJIOKUTEIBHOE CMelieHne 10 38% MpH KOHILEHTPAUMW aleraMHHO(EeHa paBHOM
15,3 mxr/mi (101 Mxmois/). JIniemudeckre 0Opasibl HCTIOIb30BaThCS HE JIOJDKHBIL.

Konuenrpaims cBsi3anHoro 6ummupybusa 1o 2 mr/an (23,7 Moib/i) He MOBIMsUIa Ha
pe3yiabTaTel mpo0 ¢ KoHieHTpauueil aneramuuodena 16,3 mxr/mn (108 moms/m).
Konuenrpaims HecBsizaHHOro Ommnpybuxa 1o 2 mr/an (34,2 Monb/n) He MOBIMSUIA Ha
Ppe3yJIbTaThl IPOO ¢ KOHLEHTpalmeit aneramuHodena 16,3 mxr/mia (108 momb/i).

TIPUMEYAHUE. CyuiecTBeHHO CHIDKCHHBIH BBIXOJ aleTaMHHO(EHa HaOmomaics B
CUTYyalHsIX, TJIe TECTHPOBAHNE Ha TOKCHUECKUH d(PeKT aneraMruHO(peHa BBIOIHSIIOCHh
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Ha runepOomIpyOUHOBBIX pobax ¢ ypoBHeM aretramuaodena 15,1 mr/m (100 mMouns/m).
Takoe MelIarouiee BIMSHHE HE ObUIO OOHApPYXKEHO MPH YPOBHSAX KOHLEHTPALUU
aneramuaopena ot 45,3 mr/a (300 mons/nm) u Bbime. s ONPEAENCHHST COCTOSHUS
MHIEBAPUTENBHOrO TIPOIecca MAlMEHTa, JICYCHHUsT M HaOIIOACHHs 3a MPOTOKOJIAMH
11ab0paTopusiM PEKOMEH/YeTCsl MCIIOB30BaTh HOMorpaMMy Rumack-Matthews, 4ToGbI
OIIPE/IEIINTh CTEIICHb MEIIAOIIEro BIMSHHS.

AHAJINTUYECKAS CHEHA®UYHOCTD (CLSI EP7)®

HccreoBanuil Mo MEPEKPECTHOMY 3arpsA3HEHHIO B OTHOLICHHH aBTOMATH3HPOBAaHHBIX
mpuOOpoB TpoBeseHO He Obu1o. OmperneneHHble KOMOMHAIMK pPeareHTOB/IPpUOOpOB,
MPUMEHSEMBIE B PaMKaX JaHHOT'O TECTa, MOI'YT UCKa3HTh XapaKTEPUCTUKU PeareHTa u
pe3ynbTaTsl Tecta. MH(pOpManus o CyIeCTBOBAHWM HIIM MOCICACTBUSX KaKHX-IHOO
MOTEHIHAIBHBIX POOJIEM, CBS3aHHBIX C EPEKPECTHBIM 3arpsi3HEHUEM, OTCYTCTBYET.

WnTepepeHiyss MKTEPUYHOCTH, JIMIEMHH, T[EMOJIH3a, ACKOPOWHOBOW KHCIOTHI U
N-auerunucrenHa ObuUIa OLEHEeHa JUIsl JAHHOTO METO/Ia BBISBJICHHS alleTaMUHO(peHa Ha
ananmzarope Roche/Hitachi® 717 ¢ ucnons3oBanreM KpuTepus 3Ha4MMOCTH >10% mim
+1,25 mMxr/mit (8 MKMOJIB/1T) KO3((HIMEHTa BapHalUK JUIsi KOHTPOJISI, B 3aBUCHMOCTH
OT TOTO, KaKOe U3 STHX 3HaueHHii Goibure. OXuIaercs, 4To JaHHbIC 110 IU1a3Me OyIyT
QHAJIOTHYHBIMH.

KouueHrparms npu
Tecrupyemoe OTCYTCTBHH Vpobers atetammtodena
BEIIECTBO 3HAYUTEIBHOM
nHTEpEePeHIINI
T'emornobun 200 mr/mr (31 mMxmois/m)* 14,0 mxr/mi (93 Mrmonb/m)*
Kowroruposanmiit 2 mr/mn (23,7 MkMoIt/m)* 16,3 mxr/mi (108 Mxmois/m)*
OnnpyOMH
Hexonniornposaniit 2 mr/m (34,2 MKMOJIB/T) 16,3 mxr/mi (108 MKMOITB/1T)
OnnpyOuH
AckopOuHosaz 3000 mxr/zn 15,7 mxr/mi (104 MKkMOITB/ 1)
KHCIIOoTa (170 MKMoOITB/1T)
N-anerumucTenH 1500 mr/1 (9,2 Mmous/ir) 14,7 mxr/mi (97 MKMOJITB/ 1)
200 mr/mt [600 mr/mn
Wurpammumg (6,8 myow/) 15,3 mxr/mi (101 mMxmois/m)*
MOJICITHPYEMbIX
TpUrannepuaon]*

* JlonosmHuTeNbHYI0 HHMOpManuUio cM. B paszaene «Orpanndenns/ UaTepdepupyroniie
BEILECTBAY.

Jlist 06pasioB ¢ MOBBIICHHBIM YpOBHeM MMMyHoriao0yanHa M (IgM) i o6pasios
[AHeHTOB C MAakporioOynuHemueil BanpgeHctpema MOTyT —OBITh  HONYYCHBI
HE/IOCTOBEPHbIC PE3yIBTATHL.

AHAJIMTUYECKASA CIEHUU®HUYHOCTD IO OTHOLIEHUIO K
JIEKAPCTBAM

TecTupoBaHue UHTEPHEPESHIMK C HIKENPHBEACHHBIMU JICKAPCTBEHHBIMH TPETapaTaMu
OBUIO MPOBEJICHO TIPY KOHICHTpAINK arieTaMuHodena paBHoi 5,0 MKr/mit (33 MKMOJIB/IT)
n 30,0 mMxr/mn (199 mMxMons/i), 1 ObUIa NPOBEJCHA €€ OLCHKA JUIs JIAHHOTO METoja
BBIABJICHHS aneTaMuHo(eHa Ha aHanmsarope Roche/Hitachi® 717 ¢ wcnonb3oBanneM
KpuTepust 3Ha4UMocTH >10% wmm £1,25 Mr/mi (8 MkMoIIb/11) K03 uiMeHTa Bapuanuu
JUIsSl KOHTPOJISL, B 3aBUCHMOCTH OT TOTO, KAKOE M3 ATHX 3HAYCHHI OOJIbIIIE.

KoHueHTpauus Ipu 0TCyTCTBHH 3HAYHTETLHOM
TecTupyemoe BeniecTBo
HHTepdepeHun

Teopuumn 222 MKMOJIB/I
DenmndyTazoH 2,89 Mmoot/
Hoynpoden 2425 MKMOJIB/IT
VmMunpamus 2,5 MKMOJIB/TT
AneTuacanuiuioBas KHCIoTa 6,51 MMOJIB/JT
JleBomona 25,3 MKMOJIB/IT
AMIUIMIUTIH 152 MKMOJIB/TT
JIOKCULIMKIINH 67,5 MKMOJIB/IT
AMUTPUNTHINH 3,61 MKMOJIB/TT
Merponniazon 701 MKMOJIB/TT
Iedoxcutun 1546 MxmoIIB/1T
Iukaocnopus 10,0 MKMOJIB/TT
Metun-L-IODA 71 MKMOJIB/JT
Pudammmmn 78,1 MKMOJIB/I
Cayuuuiar 4,34 Mmmonb/a
AckopOHHOBasI KMCJI0Ta 342 MKMOJIB/TT

AHAJIMTUYECKAS TIPOLOEYPA
TPEJJOCTABJISIEMBIE MATEPHAJIbL

AneramuHOdeH peareHThl U KannopaTtop kommanuu Sekisui Diagnostics.

TPEBYEMBIE (HO HE IMPEJIOCTABJIAEMBIE) MATEPUAJIbI

1. ABTOMaTHyeckuil —aHamM3aTop JUll TOYHOIO W3MEPEHMs IIOIVIONIEHUs Ha
HaJUIeXKallel JJIMHE BOJIHBI B COOTBETCTBHHU C IIPUMEHSAEMbIM IIPHOOPOM.

2. @aiinpl NPUIOKEHHST Ul NPUMEHEHHs peareHTa aneramuHodena-L3K B
aBTOMAaTHYECKOM aHAIH3aTope.

3. Marepuaisl A1 KOHTPOJIS Ka4ecTBa.

TECTOBBIE YCJIOBUA

JUnsi TaHHBIX, IPUBEJICHHBIX B JaHHOM BKJIAJIBILIE, MCCICAOBAHUS OBUIM HPOBEICHBI C
NpUMEHEHUEM aneramMuHopeH peareHTa Kkommanumu Sekisui  Diagnostics Ha
ABTOMATHYECKOM aHAIIM3aToOPE, HCIOJb3ys METOJ KOHEYHOH TOYKH, COOTHOLICHHE
o0pa3ia u peareHTa 056110 paBHO 1:41, a annHA BOJHBI - 660 HM.

3a wuHpopManuell 1O TNPUMEHEHHIO C aBTOMATHYECKMMH AaHAIM3aTOpaMU  Ha
teppuropun Kananst 1 CIIA o6pamiaiitech B CIyx0y TEXHHYECKOH IOIICPKKH
xommnanuu Sekisui Diagnostics mo tenedony +1-800-565-0265. 3a npeaenamu Kananst
u CHIA o6paraiiTech K BalleMy MECTHOMY AHUCTPHOBIOTOPY.

KAJIMBPOBKA

AneraMHHO(EH KanruOpaTop BKIIFOYEH B COCTAaB IIOCTABKM M JOJDKEH HCIONb30BATHCS
COINIACHO HMHCTPYKUMAM JUIsi KalHOpPOBKM mpouenypsl. YacToTa KaamOpOBKH Ha
ABTOMAaTHU3HPOBAHHBIX CHCTEMAX 3aBHCHT OT UCIIOJIb3YEMOI CHCTEMbI M TapaMeTPOB.

KOHTPOJIb KAYECTBA

Hajuiexxamye KOHIEHTpAaIMM KOHTPOJBHBIX MAaTEPHATOB JOJDKHBI IIOJBEPraThCs
aHANH3y B COOTBETCTBUM C TPeOOBAHMAMH MECTHBIX M TOCYHApCTBEHHBIX NPABUIL.
Pe3ynbTaThl JOJDKHBI HAXOAHTBCS B JONMYyCTHMBIX IIpelelaX, yCTaHOBJICHHBIX
nabopaTopuei.

PACYETDBI
AHaIN3aTOpP BBIYMCIIAET KOHIIEHTPALMIO alleTaMUHO(EHa B Ka10M 00pasie.
TECTOBBIE O'PAHUYEHWA

O6paser; ¢ KOHIIEHTpaIuel aneraMHHO(EHA, NpPEBBINAOMECH JHHEHHBIH mpened,
JomkeH ObiTh pas0daBieH 0,9% CONHBIM PAacTBOPOM M IOIBEPXKEH MOBTOPHOMY
TECTHPOBAHUIO C y4eTOM KO3 (ULIeHTa pa3BeIeH s IPU BHIYUCICHUH 3HAYCHHS.

PE®EPEHTHBIE HHTEPBAJIBI?

Tepanesruyeckast KoHIeHTparwst: 10-30 Mxr/mi (66-199 MKMOIIb/11)
Tokcnueckas kouueHTparus: >200 mxr/mi (1324 mxmosns/m)

JlaHHbIe 3HAYEHHUS SIBIAIOTCS pyKoBosuMu. Kaxaoi mabopatopun peKoMeHmyeTcs
YCTaHOBUTH CBOM 0>KUIa€MBlil AUANa30H 3HAUCHUM.

PABOYME XAPAKTEPUCTHUKH

IlpuBeneHHbIC JaHHBIC OBUIM  HOIY9YCHBI
Roche/Hitachi® 717, eciu He yka3aHo MHOE.

MyTeM TNpPHMEHEHHS —aHalIu3aTopa

PE3VJIbTATBI
Konnenrpanus aneramuHoeHa puBe/ieHa B MKI/MIT (MKMOJIB/JT).

Jlnst mepeBojia pe3yJIbTaToOB M0 KOHLEHTPALUK aleTaMHHO(pEHa B MI/I (MKI/MII) MIH
MI//UT HCTIONIB3YiiTe caemytonue (hakTopbl KO3 GUIHEHTH epeBoa:

MKMOJb/11 X 0,151 = Mr/n (MKr/mir)

mr/mn x 10 = mr/im (MKr/mi)

TIPUMEYAHUE: 1 mr/n = 1 MKr/ma

PETUCTPHUPYEMBIVA IUATTIA30H (CLSI EP6)®

JIuHe#HOCTh OMMCHIBAEMON MpOLEeAyphl cocTaBimsier 377,5 Mkr/mia (2500 MxMous/m).
Ilpenen KONMYECTBEHHOrO OIPEACTCHUS OIHMCHIBAGMOM IIPOLEAYPEl COCTABILIET
0,6 Mxr/mn (4 mxmonb/im). COInacHO 3TUM JaHHBIM, PETHCTPUPYEMBli AHAana3oH
cocrassier ot 0,6 10 377,5 Mkr/mi (4-2500 MKMOJIB/IT).

UCCJIEJOBAHMA TOYHOCTH (CLSI EP5)®

Ipo6s1, conepxame NAPQI (N-anernin-4-6eH30XMHOHUMHUH), MOTYT CTaTh IIPUYNHOM
MmoJbeéMa YpOBHSI M3MepeHHOro areramuHodena. IIpoOsl, coxepkamme >20 Mr/in
MeTaMH30J1a, MOTYT CTaTh PHYHHOM MOJbEMa YPOBHS H3MEPEHHOTO aleTaMiHHO(eHa.

Kpartkas uH(OpMAnus o BO3NEHCTBUM JIEKAPCTBEHHBIX TPENAPATOB HA KIMHHYECKUE
11ab0paTOpHBIE TECTHI COJIEPIKUTCS B UCTOUHMKE Young, D.S.(10)

OO6ume [aHHbBIE 1O TOYHOCTH OBUIM  IOJYYEHBl IO TPEM KOHTPOJIBHBIM
MyJIBTHCBIBOPOTKAM C UCIIOIb30BAaHHEM OJHOM MapTuM peareHTa B Xxoae 40 MporoHos,
BBINOJHEHHBIX B TeueHHe 20 qHeil. B pamkax kaIoro mporoHa JaHHbBIE 110 TOUHOCTH
ObIIM MOJTydeHB! ITyTeM TecTupoBaHus 20 00pa3iioB KOHTPOJIBHBIX MYJIbTHCHBIBOPOTOK
Tpex KOHIIEHTPAIUi ¢ UCTIOIb30BAHIEM OJHON MAapTHU peareHTa.
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Obumee C] ecl){gxm;e aT it
CcpeHeKBas O6mmit pen 1P OO6muit
; HaHOoe ko3 urmen
Komnenrpauuss | parudnoe koo(guune| KoHueHTpauus
OTKJIOHEHHE T BapHALMH
OTKJIOHCHHUE HT
(SD) B pamxax (CV) B
(SD) BapHaLKH HpOroHa
(CV), % P pamKax
MKr/ |MKMOIB/ | MKI/ | MKMOJIB/ ’ MKr/ |mMMonw/ | MKr/ | MkMounw/ | mporoHa, %
M I MI I MI I MI I
10,1 67 0,29 1,9 2,9 10,1 67 0,15 1,0 1,5
36,7 243 | 0,47 3,1 1,3 36,2 240 0,29 1,9 0,8
112,2 743 1,49 9,9 1,3 110,1 729 0,69 4,6 0,6

JlononHUTEeNbHBI aHaM3 TOYHOCTH OBLI IPOBEJCH IO JBYM MYJIBTUCHIBOPOTKAM C
MOBBIIICHHON KOHIIEHTpanuel aneramuHopena. OOImuUe JaHHbIE 0 TOYHOCTH OBUTH
MOJIyYeHBI B XOJI€ MPOBE/ICHUS 4 TPOTOHOB B TedeHHe 10-THEBHOro mepuoja, 1o JBa
MIPOTOHA JUTS KaXI0M KOHIICHTPALIH.

OOb1uee cpesHeKBaPaTHIHOE .
Konuenrparms orxnonene (SD) O6mmit
K03 duIeHT
MKI/MJT MKMOJIB/MIT MKI/MJT MKMOJTB/MJT sapuanuu (CV), %
201,0 1331 2,6 17 1,3
320,2 2120 4,7 31 1.4
TOYHOCTb (CLSI EP9)®

BbUI0  TPOBEIEHO CpaBHEHHWE pPE3yJbTATHBHOCTH JaHHOro Meroma (y) ¢
Pe3yIbTaTHBHOCTBIO MOZOOHOIO METO/A C HCHOJIb30BaHMEM aleramMuHOo(eHa (X) Ha
anammzatope  Roche/Hitachi® 717. B pesynsrate aHamm3a  COBOKYITHOCTH
88 ecTeCTBEHHBIX O0OPA3LOB CHIBOPOTKH ITAIMEHTOB M OOpa3lOB € BHYTPEHHHM
KOHTpoOJieM B Juamna3one 5,7-356,5 mkr/mur (38-2361 MKMoub/lI) OBUT TIOJyYeH
kod(hureHT koppensinun paBHbiid 0,9998. B xoe MHMHEHHO-pEerpecCHOHHOTO aHaIU3a
OBIIO MOJIyYEHO CIIEYIOLIee ypaBHEHHUE:

Jannsiit meroa: = 1,064 (pedepentnsiit meron) + 1,1 Mxr/mi (7,0 MKMOJIB/IT).

BbUIO MPOBEICHO CPAaBHEHME PE3YJBTATHBHOCTH JAHHOTO METOJA C HCIONB30BAHHEM
wia3Mbl (Y) € pe3yJbTaTUBHOCTBIO JJAHHOTO METOJIA C MCIIOJIb30BAHUEM CHIBOPOTKH (X) Ha
anaymsarope Roche/Hitachi® 717. B pe3ysbTare anamiza 25 06pasLoB CHIBOPOTKH M ILIA3MBI
¢ J100aBIICHHBIM arleraMrHO(eHOM B Juanasone 4,5-368,6 Mxr/mi (30-2441 MKMOIB/T) ObLT
nostydeH koddduimenT xoppemsimn paeHeii 0,9999. B xoze JMHEHHO-perpecCHOHHOTO
aHaJM3a ObUIO TTOJTyYEHO CIIETYIOIIee YPaBHEHHE:

Jannstii metox (masma): = 0,999 [[launsiii Metox (cbiBopotka)] — 0,3 MKr/mi
(2,2 MKMOJTB/IT)

TOPTOBASI MAPKA

L3K siBasieTcsi 3aperucTpupoBaHHOl Toprosoii Mapkoii komnanuu Sekisui. Bce
Apyrue TOProBble MAapKH, 3HAKH, HAHMEHOBAHMS NPOIYKTOB SIBJISIIOTCS
€OOCTBEHHOCTBIO COOTBETCTBYIOLIMX KOMMAHUIA.

[IpousBoautens:

DIAGN@®STICS
Cesepnas u IOxnan Amepuka Me:xayHapoaHbIii
Sekisui Diagnostics P.E.L Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way

Charlottetown, PE C1E 2B9

Kanana

Tenedon: +1-800-565-0265
dakc: +1-902-628-6504

Allington, Maidstone
KENT, ME16 0LQ,
Coennnennoe KoposneBcTso
DNeKTPOHHBIN aJpec:
info@sekisuidiagnostics.com
DIeKTpOHHBIN ajpec: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical@sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Omnpenenenusi CMUMBOJIOB

JIaHHBII IPOYKT OTBEYaeT TPEOOBAHUSIM EBPONEHCKOM JUPEKTUBBI O MEUIIHCKOM
060pyI0BaHNH, TIPEIHA3HAYCHHOM [Tl IMarHOCTHKH in Vitro.

—
-

Kon maptun

IIpousBoaurens

=

O3HaKOMBTECH C WHCTPYKIHUAMH I10 IPUMEHECHU IO

MeauuuHcKkoe 060py10BaHHE s JHATHOCTUKH «in Vitroy

-

Cpoxk rogHocTu
TT-MM-][JT WA TT-MM

Howmep o xaranory

VnonHomoueHHbIH peacTaBuTens B EBponeiickom Coobuiectse

bl

TemneparypHoe orpaHHuCHUE

ToJabKO Ul NPUMEHEHHs BPAauyoM HJIM 10 €ro yKasaHWIo (NMPHUMEHHMO TOJIBKO JUIS
knaccupukamyn CIIA).

CCBLJIKA

YoaHOMOYEHHbIH TPEACTaBUTEIIb
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= EKURE

CHEMISTRY

PT

ENSAIO DE ACETAMINOFENO L3K®
NUMERO DE 506-30 TAMANHO:  RIl: 3x10mL,R2: 6 x 10 mL
CATALOGO:
UTILIZACAO PREVISTA

Para a medigdo quantitativa IN VITRO do acetaminofeno no soro e no plasma.
A medigdo do acetaminofeno ¢ utilizada no diagndstico e tratamento da toxicidade de
sobredosagem de acetaminofeno.

RESUMO DO TESTE

O acetaminofeno (paracetamol) ¢ utilizado como um analgésico em muitas formulas
diferentes"). Embora as doses terapéuticas raramente causem efeitos adversos, o efeito
do tratamento a longo prazo com acetaminofeno ¢ incerto. Foram relatados casos onde
ouso cronico excessivo do acetaminofeno  originou  hepatotoxicidade
e nefrotoxicidade.>® Nos casos de sobredosagem aguda que ndo sejam tratados, o
acetaminofeno pode causar lesdes hepaticas graves originando insuficiéncia
hepética.*>9)

A gestdo da sobredosagem do acetaminofeno exige o reconhecimento precoce do
medicamento no fluxo sanguineo. De uma maneira geral, a toxicidade ¢ relatada com
concentragdes superiores a 200 pg/mL (1.324 pmol/L). A N-acetilcisteina tem sido
utilizada como um antidoto juntamente com suporte de cuidados intensivos.
O diagnostico precoce de hepatotoxicidade induzida por acetaminofeno ¢ importante
visto que o inicio da terapéutica dentro de 8 horas apos a ingestdo diminui o potencial
de lesdes hepaticas bem como a taxa de mortalidade.(”

A maioria dos métodos de medi¢do do acetaminofeno baseia-se nos principios
espetrofotométricos ou cromatograficos. Os métodos cromatograficos sdo especificos
para o composto principal, porém, ndo sdo adequados para laboratorios de emergéncia.
Os métodos espetrofotométricos sao mais simples e rapidos, mas nem sempre oferecem
a especificidade desejada.

Este método espetrofotométrico ¢ rapido, fiavel, conveniente e especifico para o
acetaminofeno.

PRINCIPIO DO TESTE

Acil amidohidrolase

Acetaminofeno — p-aminofenol + CH;COOH
MnZ +
p-aminofenol + 2,5-dimetilfenol - 4-(4-iminofenol)-2,5-

dimetilciclohexadieno-1-um

A enzima, acil amidohidrolase, divide a ligagdo do amido da molécula do
acetaminofeno, deixando p-aminofenol e o acetato. O p-aminofenol ¢ colocado em
reagdo com o 2,5-dimetilfenol na presenga de ides de manganés para formar um
composto colorido, 4-(4-iminofenol)-2,5-dimetilciclohexadieno-1-um. A absorvancia
crescente a 605 nm devido a formagdo de 4-(4-iminofenol)-2,5-dimetilciclohexadieno-
1-um ¢ diretamente proporcional a concentragdo de acetaminofeno na amostra.

REAGENTES

Reagente enzimatico de acetaminofeno (R1): Uma solugéo contendo um tampao (pH 8,6 a
25 °C), 0,3 mmol/L MnCl,*4H,0, > 0,9 KU/L acil amidohidrolase (microbiano), 50 mg/L
de azida de sodio.

Reagente corante de acetaminofeno (R2): Uma solug@o contendo 0,1 mol/L de tampao
de carbonato de sodio (pH 11,5 a 25 °C), 61 mmol/L 2,5-dimetilfenol, estabilizante,
conservante.

Calibrador de acetaminofeno: 1 x 5 mL de uma solugéo contendo um tampéo (pH 5,2 a
25 °C), 151 pg/mL (1.000 pmol/L) de acetaminofeno, conservantes.

As normas de referéncia interna sdo criadas para o acetaminofeno usando um material
de acetaminofeno de referéncia de grau USP (ndo inferior a 98% e ndo superior a 102%
de paracetamol em relagdo ao produto anidro). O calibrador de acetaminofeno ¢
fabricado gravimetricamente e testado face a estas normas de referéncia interna.

AVISOS E PRECAUCOES DE UTILIZACAQ

Para Utilizagdo em Diagnostico In Vitro.

dapd

PERIGO

Contém: Hidroxido de sodio

H314 — Provoca queimaduras da pele graves e lesdes oculares.

Prevengdo — P260 — Nao respirar vapores/aerossois.

P264 — Lavar cuidadosamente ap6s o manuseamento.

P280 — Utilizar luvas de protegdo/vestuario de protegdo/protecdo ocular/protegio facial.
Resposta — P301 + P330 + P331 — SE INGERIDO: lavar a boca. NAO induzir vomitos.
P303 + P361 + P353 — SE ENTRAR EM CONTACTO COM A PELE (ou cabelo):
Despir/Retirar imediatamente toda a roupa contaminada. Enxaguar a pele com
agua/tomar um duche.

P363 — Lavar a roupa contaminada antes de a reutilizar.

P305 + P351 + P338 — SE ENTRAR EM CONTACTO COM OS OLHOS: Enxaguar
cuidadosamente com agua durante varios minutos. Se utilizar lentes de contacto, retire-
as, se tal for possivel. Continuar a enxaguar.

P310 — Contactar imediatamente um CENTRO DE INFORMACAO ANTIVENENOS
ou um médico.

Armazenamento — P405 — Armazenar em local fechado a chave.

Eliminag¢do — P501 — Eliminar o conteudo/recipiente de acordo com os regulamentos
locais/regionais/nacionais/internacionais.

Consultar a Ficha de Dados de Seguranga para obter informagéo adicional.

PREPARACAO, ARMAZENAMENTO E ESTABILIDADE DO REAGENTE

Os reagentes sdo fornecidos prontos a utilizar.

Os reagentes fornecidos estdo estdveis a uma temperatura de 2-8 °C até ao fim do
respetivo prazo de validade. As alegagdes de estabilidade baseiam-se em estudos em
tempo real.

DETERIORACAO DO REAGENTE

Os reagentes devem ser limpidos. Qualquer sinal de turvagdo indica deterioragdo do
produto. A presenca de cristais iria indicar deteriora¢do; os produtos com cristais devem
ser substituidos por produtos frescos.

ELIMINACAO

Os reagentes devem ser eliminados de acordo com todos os regulamentos federal,
provinciais, estatais e locais.

AMOSTRA

Soro fresco, limpido, ndo hemolisado ou plasma heparinizado com litio. Podem ser
armazenadas amostras separadas até 14 dias a 4-8 °C antes de serem testadas. Se os
testes forem adiados por mais de 14 dias, as amostras separadas podem ser armazenadas
congeladas a <-20 °C até 45 dias.®)

LIMITACOES/SUBSTANCIAS INTERFERENTES (CLSI EP7)®

As interferéncias causadas pela hemolise, ictericia e lipemia foram avaliadas para este
método de acetaminofeno num analisador Roche/Hitachi® 717 usando um critério de
importancia de >10% de variagdo em relagdo ao controlo.

Uma concentragdo de hemoglobina superior a 200 mg/dL (31 pumol/L) revelou uma
predisposi¢do positiva de até 45% com uma concentragdo de acetaminofeno de
14,0 pg/mL (93 pmol/L). A hemoglobina produz interferéncia significativa neste
método; consequentemente ndo devem ser utilizadas amostras hemolisadas.

Uma concentragdo de intralipidos superior a 200 mg/dL exibiu uma predisposi¢do
positiva de até 38% com uma concentragdo de acetaminofeno de 153 pg/mL
(101 umol/L). As amostras lipémicas ndo devem ser utilizadas.

A concentragdo de bilirrubina conjugada até 2 mg/dL (23,7 umol/L) ndo interferiu em
amostras com concentragdes de acetaminofeno de 16,3 pg/mL (108 pmol/L).
A concentragdo de bilirrubina ndo conjugada até 2 mg/dL (34,2 pmol/L) ndo interferiu
em amostras com concentragdes de acetaminofeno de 16,3 pg/mL (108 pmol/L).

NOTA: Uma redugio significativamente reduzida de acetaminofeno foi demonstrada
em situagdes nas quais foram realizados testes relativos a toxicidade do acetaminofeno
em amostras hiperbilirrubinémicas com niveis de acetaminofeno na faixa de 15,1 mg/L
(100 umol/L). Esta interferéncia ndo foi detetada com niveis de acetaminofeno na faixa
de 45,3 mg/L (300 umol/L) ou superior. Recomendamos que os laboratorios analisem o
Nomograma de Rumack-Matthews relativamente ao estado de ingestdo, tratamento e
protocolos de monitorizagdo do paciente para determinar a extensao da interferéncia.
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ESPECIFICIDADE ANALITICA (CLSI EP7)®

Nao foram realizados estudos de contaminagdo cruzada com instrumentos automaticos.
Determinadas combinagdes de reagente/instrumento utilizadas em sequéncia com este
ensaio podem interferir com o desempenho do reagente e os resultados do teste.
Desconhece-se a existéncia de, ou os efeitos de, quaisquer potenciais problemas de
contaminagao cruzada.

As interferéncias causadas por ictericia, lipemia, hemolise, acido ascorbico e
N-acetilcisteina foram avaliadas para este método de acetaminofeno no analisador
Roche/Hitachi® 717 usando um critério de importancia de >10% ou +1,25 pg/mL
(8 umol/L) de variagdo em relagdo ao controlo, conforme o valor maior. Espera-se que
os dados do plasma sejam semelhantes.

utilizando um modo de teste de pardmetro final, com uma propor¢do de amostra para
reagente de 1:41 e uma leitura do comprimento de onda de 660 nm.

Para solicitar assisténcia com aplicagdes em analisadores automaticos no Canada
e nos EUA, contacte o Suporte Técnico da Sekisui Diagnostics através do numero
+1-800-565-0265. No resto do mundo, contacte o distribuidor local.

CALIBRACAO

Um calibrador de acetaminofeno ¢ incluido e deve ser utilizado conforme as instrugdes
para calibrar o procedimento. A frequéncia da calibragdo nos sistemas automaticos
depende do sistema e dos parametros utilizados.

CONTROLO DE QUALIDADE

Concentragao sem nenhuma

. N . Nivel de acetaminofeno
interferéncia significativa

Substancia testada

Hemoglobina 200 mg/dL (31 pmol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*
Bilirrubina « %
conjugada 2 mg/dL (23,7 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)

Bilirrubina ndo

conjugada 2 mg/dL (34,2 pmol/L)

16,3 pg/mL (108 pmol/L)

Acido ascorbico 3.000 pg/dL (170 pmol/L) 15,7 pg/mL (104 umol/L)

N-Acetilcisteina 1.500 mg/L (9,2 mmol/L) 14,7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) Triglicéridos
simulados]*

Intralipido 15,3 pg/mL (101 umol/L)*

* Consulte informagdo adicional na sec¢do “Limitagdes/Substancias interferentes”.

As amostras com niveis elevados de imunoglobulina M (IgM) ou amostras de doentes
com macroglobulinemia de Waldenstrdm poderdo produzir resultados pouco fidveis.

ESPECIFICIDADE ANALITICA EM RELACAO A FARMACOS

As interferéncias causadas pelos seguintes farmacos terapéuticos foram testadas com
concentragdes de acetaminofeno de 5,0 pg/mL (33 umol/L) e 30,0 pg/mL
(199 pumol/L) e foram avaliadas para este método de acetaminofeno num analisador
Roche/Hitachi® 717 utilizando um critério de importancia de >10% ou *1,25 pg/mL
(8 umol/L) de variagdo em relag@o ao controlo, conforme o valor maior.

Concentragdes apropriadas de materiais de controlo de qualidade devem ser analisadas
conforme necessario de acordo com as diretrizes locais, estatais e federais. Os
resultados devem ficar dentro do intervalo aceitavel conforme estabelecido pelo
laboratorio.

CALCULOS

O analisador calcula a concentragao de acetaminofeno de cada amostra.

LIMITACOES DO TESTE

Uma amostra com uma concentragio de acetaminofeno superior ao limite da linearidade
deve ser diluida com uma solugdo salina a 0,9% e sujeita a novo ensaio incorporando o
fator de diluigdo no calculo do valor.

INTERVALOS DE REFERENCIA®)

Concentragdo terapéutica: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
Concentragdo toxica: >200 pg/mL (1.324 pmol/L)

Estes valores constituem apenas sugestdes de diretrizes. Recomendamos que cada
laboratorio estabelega o seu proprio intervalo esperado.

CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

Os dados apresentados foram recolhidos utilizando um analisador Roche/Hitachi® 717
exceto caso indicado em contrério.

RESULTADOS
A concentragdo de acetaminofeno ¢ relatada como pg/mL (umol/L).

Para converter os resultados de acetaminofeno em mg/L (ug/mL) ou em mg/dL, use os

A linearidade do procedimento descrito ¢ de 377,5 pg/mL (2.500 pmol/L). O limite da
quantificagdo do procedimento descrito ¢ de 0,6 pg/mL (4 umol/L). Estes dados
traduzem-se num intervalo comunicavel de 0,6 a 377,5 pg/mL (4 a 2.500 umol/L).

Foram recolhidos dados de precisdo total com trés soros de controlo utilizando um
unico lote de reagente em 40 execugdes realizadas ao longo de 20 dias. No ambito da

Substéncia testada Concentrag¢io sem nenhuma interferéncia
Teofilina 222 pmol/L
Fenilbutazona 2,89 mmol/L
Ibuprofeno 2425 pmol/L seguintes fatores de conversdo:
Imipramina 2,5 umol/L pmol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)
Acido acetilsalicilico 6,51 mmol/L mg/dL x 10 = mg/L (ng/mL)
Levodopa 25,3 pmol/L . _
Ampicilliana 152 :mol/L NOTA: I mg/L =1 pg/mL
Doxiciclina 67,5 pmol/L INTERVALO COMUNICAVEL (CLSI EP6)®
Anmitriptilina 3,61 pmol/L
Metronidazole 701 pmol/L
Cefoxitina 1546 pmol/L
Ciclosporina 10,0 pmol/L
Metil-1-Dopa 71 mol/L ESTUDOS DE PRECISAO (CLSI EP5)®)
Rifampicina 78,1 umol/L
Salicilato 4,34 mmol/L
Acido ascorbico 342 pmol/L

As amostras que contém NAPQ1 (N-Acetil-4-benzoquinoneimina) podem causar niveis
elevados do acetaminofeno medido. As amostras que contém >20 mg/L de metamizol
podem causar niveis elevados de acetaminofeno medido.

Um resumo da influéncia de farmacos em testes clinicos laboratoriais encontra-se em
Young, D.S.00

PROCEDIMENTO ANALITICO
MATERIAL FORNECIDO

Reagentes de acetaminofeno e calibrador da Sekisui Diagnostics.

MATERIAIS NECESSARIOS (MAS NAO FORNECIDOS)

1. Analisador automatico capaz de medir de maneira precisa a absorvancia no
comprimento de onda apropriado de acordo com a aplicagio do instrumento.

2. Ficheiros de aplicagdo de reagente acetaminofeno L3K para analisador
automatizado.

3. Materiais de controlo de qualidade.

CONDICOES DO TESTE

No caso dos dados apresentados neste folheto, foram realizados estudos utilizando o
reagente de acetaminofeno da Sekisui Diagnostics num analisador automatico

execugdo de precisdo, foram recolhidos dados efetuando o ensaio de 20 amostras de trés
concentragdes de soros de controlo numa execugéo utilizando um lote de reagente.

DP (Desvio CV%
< ~ ° < DP na
Concentragdo padrdo) (Coeficiente| Concentragdo execugio CV% na
total de variagio) execucio
total
png/mL | umol/L |pug/mL |umol/L pg/mL |pmol/L |pg/mL |umol/L
10,1 67 029 | 1,9 2,9 10,1 67 0,15 ] 1,0 1,5
36,7 243 1047 | 3,1 1,3 36,2 240 029 | 1,9 0,8
112,2 743 1,49 199 1,3 110,1 | 729 0,69 | 4,6 0,6

Foi realizada uma analise de precisdo adicional em duas concentragdes elevadas de
acetaminofeno nos soros. A precisdo total foi recolhida ao longo de um periodo de
10 dias com 4 execugdes por dia tendo cada concentragao sido realizada em duplicado.

Concentracdo DP (Desvio padrio) total CV%
(Coeficiente
pug/mL umol/L ng/mL wmol/L de variagio)
201,0 1331 2,6 17 1,3
320,2 2120 4,7 31 14
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PRECISAO (CLSI EP9)®

O desempenho deste método (y) foi comparado com o desempenho de um método de
acetaminofeno semelhante (x) num analisador Roche/Hitachi® 717. Uma combinagdo
de 88 amostras de soro de paciente naturais ¢ marcadas a partir de 5,7-356,5 pg/mL
(38-2.361 pumol/L) forneceu um coeficiente de correlagio de 0,9998. A analise de
regressdo linear forneceu a seguinte equacao:

Este método = 1,064 (método de referéncia) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

O desempenho deste método com plasma (y) foi comparado com o desempenho deste
método com soro (x) num analisador Roche/Hitachi® 717. 25 amostras de soro e de
plasma marcadas com acetaminofeno a partir de 4,5 a 368,6 ng/mL (30 a 2.441 pmol/L)
forneceram um coeficiente de correlagdo de 0,9999. A andlise de regressdo linear
forneceu a seguinte equagao:

Este método (plasma) = 0,999 [Este método (soro)] — 0,3 pg/mL (2,2 umol/L)
MARCA COMERCIAL

L3K é uma marca comercial registada da Sekisui. Todas as demais marcas
comerciais, marcas, nomes de produtos sio a propriedade das suas respetivas
empresas.

Fabricado por:

SEKISUI

DIAGN@®STICS
Américas Internacional
Sekisui Diagnostics P.E.L Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Canada KENT, ME16 0LQ, Reino Unido
Tel.: +1-800-565-0265
Fax: +1-902-628-6504 Email: info@sekisuidiagnostics.com

Email: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical@sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Defini¢oes dos Simbolos

€

Este produto cumpre os requisitos da Diretiva Europeia para Dispositivos Médicos de
Diagnéstico In Vitro.

LO
Codigo do lote

-

Fabricante

=

Consultar as Instru¢des de Utilizagao

IVD

Dispositivo médico de diagnostico in vitro

-

Validade
AAAA-MM-DD ou AAAA-MM

REF

Numero de catalogo

Representante autorizado na Comunidade Europeia

¥

Limite de temperatura

Rx ONLY

Apenas para utilizagdo por ou mediante prescrigdo de um médico (aplicavel apenas a
classificagdo dos EUA).

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Representante autorizado
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OZNACZANIE PARACETAMOLU L3K®
NUMER 506-30  ROZMIAR: RI1: 3 x10mL,R2: 6x 10 mL
KATALOGOWY:
ZASTOSOWANIE

Do pomiaru ilo$ciowego paracetamolu w surowicy i osoczu krwi metoda IN VITRO.
Pomiar paracetamolu stosowany jest w diagnozie i leczeniu toksyczno$ci zwiazanej
z przedawkowaniem paracetamolu.

STRESZCZENIE TESTU

Paracetamol stosowany jest jako $rodek przeciwbdlowy w wielu réznych preparatach().
W czasie gdy dawki terapeutyczne rzadko przyczyniaja si¢ do powstania
niepomyslnych skutkéw ubocznych, efekt dlugotrwatego leczenia za paracetamolem
jest nieznany. Zgloszone zostaly przypadki, gdzie chroniczne nadmierne uzycie
paracetamolu  doprowadzilo do hepatotoksycznoéci oraz nefrotoksycznosci®?.
W wypadku nadmiernego przedawkowania, paracetamol moze doprowadzi¢ do
powaznego uszkodzenia toksycznego prowadzacego do niewydolno$ci watroby w razie
zaniechania podjecia leczenia®>9),

Terapia skutkow przedawkowania paracetamolu wymaga wczesnego rozpoznania leku
w krwioobiegu. Toksycznos¢ jest ogdlnie rozpoznawana na podstawie st¢zenia powyzej
200 pg/mL (1324 pmol/L). N-acetylocysteina stosowana jest jako antidotum
w polaczeniu z intensywna opieka medyczna. Wezesna diagnoza hepatotoksycznosci
wywotlanej paracetamolem jest wazna, poniewaz rozpoczgcie terapii w ciagu 8 godzin
od zazycia zmniejsza ryzyko uszkodzenia hepatycznego oraz obniza wspolczynnik
umieralnosci”.

Wigkszo$¢ metod dokonywania pomiaru paracetamolu opartych jest na regutach
spektrofotometrii i chromatografii. Metody chromatograficzne przeznaczone sa dla
zwigzku macierzystego, jednakze nie sa dobrze przystosowane do stosowania
w laboratoriach w naglych wypadkach. Metody spektrofotometryczne sa latwiejsze
i szybsze, jednakze nie zawsze oferuja pozadane wlasciwosci.

Ta metoda spektrofotometryczna jest szybka, niezawodna, wygodna i wiasciwa dla
paracetamolu.

ZASADA TESTU

Amidaza acyloaminowa

Paracetamol — p-Aminofenol + CH;COOH
MnZ +
p-Aminofenol + 2,5-Dimetylofenol - 4-(4-Aminofenol)-2,5-

Dimetylocykloheksadien-1-jeden

Enzym, amidaza acyloaminowa, rozszczepia wigzanie amidowe czasteczki paracetamolu,
pozostawiajac p-Aminofenol oraz octan. p-Aminofenol wchodzi w reakcje z
2,5-Dimetylofenolem w obecnosci jondw manganu w celu utworzenia barwnego zwiazku,
4-(4-Aminofenol)-2,5-Dimetylocykloheksadien-1-jeden. Podwyzszona absorbancja do
605 nm z powodu wytworzenia 4-(4-Aminofenol)-2,5-Dimetylocykloheksadian-1-jeden
jest bezposrednio proporcjonalna do st¢zenia paracetamolu w probce.

ODCZYNNIKI

Odczynnik enzymatyczny paracetamolu (R1): roztwor zawierajacy mieszaning
buforowa (pH 8,6 w temperaturze 25°C), 0,3 mmol/L MnCl,*4H,0, > 0,9 KU/L
Amidohydrolaza acylu (mikrobiologiczna), azydek sodu 50 mg/L.

Barwigcy odczynnik paracetamolu (R2): roztwér zawierajacy mieszaning buforowa
0,1 mol/L mieszaniny weglanu sodu (pH 11,5 w temperaturze 25°C), 61 mmol/L
2,5-Dimetylofenol, stabilizator, §rodek konserwujacy.

Kalibrator paracetamolu: 1 x 5 mL roztworu zawierajacego mieszaning buforowa
(pH 5,2 w temperaturze 25°C), 151 pg/mL (1000 pmol/L) paracetamol, $rodki
konserwujace.

Dla paracetamolu stworzone sa wewngtrzne standardy referencyjne, z wykorzystaniem
referencyjnego wspotczynnika USP materiatu paracetamolu (nie mniejszy niz 98% i nie
wigkszy niz 102% paracetamolu w postaci bezwodnej). Kalibrator paracetamolu
produkowany jest w sposob grawimetryczny i jest poddawany testom pod wzgledem
tych wewngtrznych standardow referencyjnych.

OSTRZEZENIA 1 SRODKI OSTROZNOSCI PRZED UZYCIEM

Do diagnostyki in vitro.

Rx ONLY

NIEBEZPIECZENSTWO

Zawiera: wodorotlenek sodu

H314 — Powoduje powazne oparzenia skory oraz uszkodzenia oczu.

Profilaktyka — P260 — Nie wdycha¢ oparéw ani rozpylonej cieczy.

P264 — Doktadnie umy¢ rgce po uzyciu.

P280 — Nosi¢ odpowiednig odziez ochronna, odpowiednie r¢kawice ochronne i okulary
Iub ochrong twarzy.

Reakcja — P301 + P330 + P331 — W RAZIE POLKNIECIA; wyptuka¢ usta. NIE
wywolywaé wymiotow.

P303 + P361 + P353 — W RAZIE DOSTANIA SIE NA SKORE (lub na wiosy):
Natychmiast zdja¢ skazone ubranie. Sptukac¢ skorg pod strumieniem wody/prysznicem.
P363 — Skazong odziez wypra¢ przed ponownym uzyciem.

P305 + P351 + P338 — W RAZIE DOSTANIA SIE DO OCZU: Ostroznie ptuka¢ woda
przez kilka minut. Wyja¢ soczewki kontaktowe, jezeli sa i mozna je tatwo usunac.
Kontynuowac ptukanie.

P310 — Natychmiast skontaktowaé si¢ z OSRODKIEM ZATRUC lub lekarzem.
Przechowywanie — P405 — Przechowywac¢ pod zamknigciem.

Utylizacja — P501 — Utylizacja zawarto$ci pojemnika/catego pojemnika zgodnie
z lokalnymi/regionalnymi/krajowymi/mig¢dzynarodowymi regulacjami.

W celu uzyskania dodatkowych informacji nalezy zapoznac si¢ z karta charakterystyki.

PRZYGOTOWANIE ODCZYNNIKA, PRZECHOWYWANIE [ TRWALOSC

Odczynniki s3 gotowe do uzycia.

Dostarczone odczynniki zachowujg trwato$¢ w temperaturze 2-8°C do uptywu terminu
waznos$ci. Zapewnienia trwalo$ci oparte sa na badaniach w czasie rzeczywistym.

STARZENIE SIE ODCZYNNIKA

Odczynniki powinny by¢ przezroczyste. Mgtnos¢ moglaby wskazywac na ich starzenie
si¢. Obecnos¢ krysztatkow wskazywataby na starzenie si¢ produktu; produkt
z krysztatkami nalezy wymieni¢ na produkt §wiezy.

UTYLIZACJA

Odczynniki nalezy utylizowa¢ zgodnie z wszelkimi regulacjami lokalnymi/regionalnymi/
krajowymi/migdzynarodowymi.

PROBKA

Swieza, czysta, niezhemolizowana surowica lub heparynizowane osocze krwi. Przed
badaniem probki moga by¢ przechowywane maksymalnie 14 dni w temperaturze od
4 do 8°C. Jesli wykonanie badania ma nastapi¢ w terminie przekraczajacym 14 dni,
konieczne bedzie zamrozenie probek oraz ich przechowywanie w temperaturze < -20°C
przez maksymalnie 45 dni®.

OGRANICZENIA / SUBSTANCIJE ZAKEOCAJACE (CLSI EP7)®

Dla tej metody paracetamolu zostaly poddane ocenie zakidcenia wynikajace
z hemolizy, Z6ttaczki i lipemii na Roche/Hitachi® 717 za pomocg kryteriéw istotnoéci
> 10% odchylen od kontroli.

Stezenie hemoglobiny wyzsze niz 200 mg/dL (31 umol/L) wykazatlo pozytywne
skrzywienie do 45% przy stezeniu paracetamolu 14,0 pg/mL (93 pmol/L).
Hemoglobina wytwarza wyrazne zaktocenia w tej metodzie, dlatego nie powinno
stosowac si¢ hemolizowanych probek.

Stezenie intralipidu wyzsze niz 200 mg/dL wykazato pozytywne skrzywienie do 38%
przy stgzeniu paracetamolu 15,3 ng/mL (101 pumol/L). Nie powinno stosowac si¢
probek lipemicznych.

Stezenie sprzg¢zonej bilirubiny do 2 mg/dL (23,7 umol/L) nie doprowadzito do
zakltocenia probek ze stezeniem paracetamolu na poziomie 16,3 pg/mL (108 pmol/L).
Stezenie niesprzgzonej bilirubiny do 2 mg/dL (34,2 pumol/L) nie doprowadzito do
zaktocenia probek ze stgzeniem paracetamolu na poziomie 16,3 pg/mL (108 pmol/L).

UWAGA: Wyraznie zredukowang regeneracj¢ paracetamolu zauwazono w sytuacjach,
gdzie przeprowadzane byly badania na toksyczno§¢ paracetamolu na probkach
hiperbilirubinemii przy poziomie paracetamolu w zakresie 15,1 mg/L (100 pmol/L).
Zaklocenie to nie zostalo odnotowane przy poziomie paracetamolu w zakresie
45,3 mg/L (300 pmol/L) lub wyzszym. Zaleca si¢, aby laboratoria sprawdzity
nomogram Rumack-Matthew w celu statusu przyjgcia pacjenta, leczenia i protokotow
monitorujacych, aby okresli¢ zakres zaktdcenia.
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WEASCIWOSCI ANALITYCZNE (CLSI EP7)®

Badania nad zakazeniem krzyzowym nie zostaly wykonany na automatycznych
przyrzadach. Pewne kombinacje odczynnika/przyrzadu zastosowanego w kolejnosci
z tym oznaczeniem moze doprowadzi¢ do zaklocen wydajnosci odczynu i wynikow
testu. Istnienie lub skutki jakiegokolwiek zakazenie krzyzowego sa nieznane.

Dla tej metody paracetamolu zostaly poddane ocenie zaklocenia wynikajace
z hemolizy, zottaczki, lipemii, kwasu askorbinowego i N-acetylocysteine na
analizatorze Roche/Hitachi® 717 za pomoca kryteridw istotnosci > 10% lub +1,25
pg/mL (8 umol/L) odchylenia od kontroli, w zaleznosci od tego, ktora wartos¢ jest
wyzsza. Spodziewane jest uzyskanie takich samych danych dla osocza krwi.

Stezenie bez znaczacych

Badana substancja o
zaktécen

Poziom paracetamolu

Hemoglobina 200 mg/dL (31 pmol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*
Sprzgzona * *
bilirubina 2 mg/dL (23,7 umol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)

Niesprzgzona
bilirubina 2 mg/dL (34,2 umol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)

Kwas askorbinowy 3000 pg/dL (170 pmol/L) 15,7 pg/mL (104 pmol/L)

N-acetylocysteina 1500 mg/L (9,2 mmol/L) 14,7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) symulowany
triglyceryd]*

Intralipid 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* Dodatkowe informacje zamieszczone s3 w nagtowku ,,Ograniczenia / substancje
zaklocajace”.

Probki zawierajace podwyzszone st¢zenia immunoglobulin M (IgM) lub probki pobrane
od pacjentéw z makroglobulinemia Waldenstroma moga doprowadzi¢ do uzyskania
niewiarygodnych wynikow.

WLASCIWOSCI ANALITYCZNE LEKOW

Dla tej metody paracetamolu zostaly poddane ocenie zaktdcenia wynikajace z lekow
terapeutycznych przy st¢zeniu paracetamolu 5,0 pg/mL (33 pmol/L) i 30,0 pg/mL
(199 umol/L) na analizatorze Roche/Hitachi® 717 za pomoca kryteriéw istotno$ci
>10% lub +1,25 pg/mL (8 umol/L) odchylenia od kontroli, w zaleznosci od tego, ktora
wartos¢ jest wyzsza.

WARUNKI BADANIA

Dla danych zaprezentowanych w niniejszej ulotce, badania z wykorzystaniem
odczynnikéw paracetamolu Sekisui Diagnostics wykonane zostaty na automatycznym
analizatorze za poca metody punktu zakonczenia, ze stosunkiem probki do dawki
odczynnika 1:41 oraz odczytem dtugosci fali wynoszacym 660 nm.

W celu uzyskania wsparcia przy stosowaniu automatycznego analizatora na terenie
Kanady lub USA prosimy o kontakt z Serwisem Technicznym Sekisui Diagnostics pod
numerem telefonu +1-800-565-0265. Poza terytorium Kanady i USA prosimy
skontaktowac si¢ ze swoim lokalnym dystrybutorem.

KALIBRACJA

Kalibrator paracetamolu znajduje si¢ w zestawie i powinien by¢ stosowany w okre§lony
sposob w celu kalibracji procedury. Czgstotliwos¢ dokonywania kalibracji na
automatycznych systemach zalezy od systemu i stosowanych parametrow.

KONTROLA JAKOSCI

Wiasciwe stgzenia materialow wykorzystywanych do kontroli jakosci powinny by¢
poddawane analizie w sposob okreslony zgodnie z regulacjami lokalnymi, regionalnymi
i krajowymi. Wyniki powinny mie$ci¢ si¢ w ramach dopuszczalnego zakresu
okreslonego przez laboratorium.

OBLICZENIA
Analizator oblicza st¢zenie paracetamolu w kazdej probce.

OGRANICZENIA BADANIA

Probka ze stgzeniem paracetamolu przekraczajacym limit linearno$ci powinna by¢
rozcienczona za pomoca saliny o stezeniu 0,9% i ponownie oznaczona,
z uwzglednieniem substancji rozcieficzajacej przy obliczaniu wartosci.

INTERWALY REFERENCYJNE(

Stezenie terapeutyczne: 10-30 pg/mL (66-199 pmol/L)
Stezenie toksyczne: > 200 pg/mL (1324 umol/L)

Podane warto$ci stanowia sugerowane wytyczne. Zaleca si¢, aby kazde laboratorium
ustalito swoj wlasny oczekiwany zakres.

WYNIKI - CHARAKTERYSTYKA

Jesli nie wskazano inaczej, zaprezentowane dane zostaly zebrane na analizatorze
Roche/Hitachi® 717.

Stezenie paracetamolu okre$lane jest poprzez pg/mL (pmol/L).

Aby przekonwertowa¢ wyniki paracetamolu na mg/L (pg/mL) lub mg/dL, nalezy
zastosowac ponizsze czynniki konwersji:

ZAKRES PODLEGAJACY ZGLOSZENIU (CLSI EP6)®

Linearno$¢ procedury opisana jest poprzez 377,5 pg/mL (2500 pmol/L). Limit
okreslenia ilosci opisany jest poprzez 0,6 pg/mL (4 pumol/L). Te wyniki danych
prowadza do podlegajacemu zgloszeniu zakresu wynoszacego od 0,6 do 377,5 pg/mL

WYNIKI
Badana substancja Stezenie bez znaczacych zaklécen
Teofilina 222 pmol/L
Fenylobutazon 2,89 mmol/L
Ibuprofen 2425 pmol/L
Imipramina 2,5 pmol/L umol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)
Kwas askorbinowy 6,51 mmol/L mg/dL x 10 = mg/L (pg/mL)
Lewodopa 25,3 pmol/L
Ampicillin 152 umol/L UWAGA: 1 mg/L = 1 pg/mL
Doksycylina 67,5 pmol/L
Amitryptylina 3,61 pmol/L
Metronidazol 701 pumol/L
Cefoksitin 1546 pmol/L
C&i@?ﬁgﬁf 1;) io ﬂ‘l’}g (0d 4 do 2500 pmol/L).
Ryfampicyna 78,1 pmol/L BADANIA PRECYZJI (CLSI EP5)®
Salicylan 4,34 mmol/L
Kwas askorbinowy 342 umol/L

Probki zawierajace NAPQI (N-acetylo-p-benzochinonoiming) moga powodowaé
podwyzszone poziomy paracetamolu. Probki zawierajace > 20 mg/L metamizolu moga
powodowa¢ podwyzszone poziomy mierzonego paracetamolu.

Z podsumowaniem wplywu lekéw sprawdzonego na podstawie klinicznych badan
laboratoryjnych zapozna¢ mozna si¢ poprzez konsultacje z Young, D.S.(19

PROCEDURA ANALITYCZNA
MATERIAL DOSTARCZONY W ZESTAWIE

Kalibrator i odczynniki paracetamolu Sekisui Diagnostics.

WYMAGANE MATERIALY (LECZ NIEDOSTARCZONE W ZESTAWIE)

1. Automatyczny analizator umozliwiajacy przeprowadzenie doktadnego pomiaru
absorbancji przy przydzielonej dlugosci fali w zaleznosci od zastosowania
przyrzadu.

2. Whnioski zgloszeniowe paracetamolu L3K do automatycznego analizatora.

3. Materialy przeznaczone do kontroli jakosci.

Wszystkie precyzyjne dane byly zbierane z surowicy kontrolnej za pomoca pojedynczej
partii odczynnika w 40 seriach przeprowadzanych przez 20 dni. W ramach jednej serii
precyzyjne dane byly zbierane przez oznaczenie dwudziestu probek sposrod trzech
stgzen surowicy kontrolnej w jednej serii za pomocg jednej partii odczynnika.

.o L W ramach \%
Stezenie Suma SD Suma Stezenie partii SD ramach
CV % partii

pg/mL |umol/L | pg/mL | pmol/L pg/mL |umol/L |pg/mL | pumol/L CV%

10,1 67 0,29 1.9 29 10,1 67 0,15 1,0 1,5

36,7 243 0,47 3.1 1,3 | 36,2 240 0,29 1.9 0.8

112,2 743 1,49 9.9 1,3 [ 1101 ] 729 0,69 4,6 0,6

Dodatkowa analiza precyzji zostala przeprowadzona na dwoch podwyzszonych
stezeniach paracetamolu w surowicy. Catkowita precyzja byla zbierana w okresie
10 dni, na podstawie 4 serii dziennie na podstawie st¢zenia dokonywanego
w duplikacie.

Stezenie Suma SD )
pg/mL umol/L pg/mL umol/L Suma CV%
201,0 1331 2.6 17 13
3202 2120 4,7 31 1.4
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DOKEADNOSC (CLSI EP9)®

Wykonanie tej metody (y) zostalo porownane z podobna metoda paracetamolu (x) na
Roche/Hitachi® 717. Przez potgczenie osiemdziesigciu o$miu naturalnych probek
surowicy pacjentow z probkami, do ktorej dodano substancjg, w zakresie
5,7-356,5 pg/mL (38-2361 pumol/L) uzyskano wspotczynnik korelacji 0,9998. Linearna
analiza regresji zostata uzyskana na podstawie ponizszego rownania:

Ta metoda = 1,064 (metoda referencyjna) + 1,1 png/mL (7,0 umol/L).

Wykonanie tej metody z osoczem krwi (y) zostalo poréwnane z wykonaniem tej
metody z osoczem krwi (x) na Roche/Hitachi® 717. Przez potaczenie dwudziestu pigciu
probek osocza, do ktorego dodano substancjg, z paracetamolem w zakresie od 4,5 do
368,6 pg/mL (od 30 do 2441 pmol/L) uzyskano wspoétczynnik korelacji 0,9999.
Linearna analiza regresji zostala uzyskana na podstawie ponizszego rownania:

Ta metoda (osocze) = 0,999 [ta metoda (surowica)] — 0,3 pg/mL (2,2 umol/L)

ZNAK TOWAROWY

L3K jest zarejestrowanym znakiem towarowym Sekisui. Wszelkie pozostale znaki
towarowe, marki, nazwy produktéw sa wlasno$cia firm nalezacych do koncernu.

Wyprodukowano przez:
DIAGN@®STICS
Ameryka Pélnocna i Poludniowa Reszta §wiata
Sekisui Diagnostics P.E.I. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Kanada KENT, ME16 0LQ, Wielka Brytania
Telefon: +1-800-565-0265
Faks: +1-902-628-6504 E-mail: info@sekisuidiagnostics.com

E-mail: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Znaczenia symboli

Produkt ten spetnia wymagania Dyrektywy Europejskiej w sprawie wyrobow
medycznych do diagnostyki in vitro.

Kod partii

Producent

=

Zapoznac¢ si¢ z instrukcjami uzytkowania

IVD
Wyréb medyczny do diagnostyki in vitro

-

Uzytkowane przez
RRRR-MM-DD lub RRRR-MM

REF

Numer katalogowy

Autoryzowany przedstawiciel w Unii Europejskiej

-

Ograniczenie temperatury

Rx ONLY

Do uzytku wylacznie przez lekarza lub na jego zlecenie (dotyczy wyltacznie klasyfikacji

obowiazujacej w USA).
MATERIALY ZRODLOWE

Autoryzowany przedstawiciel
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CHEMISTRY

NO
ACETAMINOFEN L3K® ANALYSE

KATALOGNUMMER: 506-30 STORRELSE: RI1: 3x 10mL,R2: 6 x 10 mL

TILTENKT BRUK

For IN VITRO kvantitativ maling av acetaminofen i serum og plasma. Maling av
acetaminofen brukes i diagnose og behandling av acetaminofen-overdosetoksisitet.

TESTOPPSUMMERING

Acetaminofen (paracetamol) brukes som smertestillende middel i mange forskjellige
formuleringer). Selv om behandlingsdoser sjelden forarsaker negative bivirkninger, er
effekten av langvarig behandling med acetaminofen uklar. Det har blitt rapportert
tilfeller der kronisk overdreven bruk av acetaminofen har fort til hepatotoksisitet og
nefrotoksisitet.>?) Ved akutte overdoser kan acetaminofen fordrsake alvorlig hepatisk
skade hvis den ikke behandles.*>

Haéndteringen av acetaminofen-overdose krever tidlig gjenkjennelse av legemiddelet i
blodstremmen. Toksisitet rapporteres generelt ved konsentrasjoner over 200 pg/mL
(1324 umol/L). N-acetylcystein har blitt brukt som en antidote sammen med intensiv
stottepleie. Tidlig diagnose av acetaminofen-indusert hepatotoksisitet er viktig ettersom
behandlingsstart innen 8 timer etter inntak minsker potensialet for hepatisk skade og
senker dedsraten.(”)

De fleste metodene for maling av acetaminofen er basert pa spektrofotometriske eller
kromatografiske  prinsipper.  Kromatografiske metoder er spesifikke for
foreldreblandingen, men de er ikke godt egnet for nedlaboratorier. Spektrofotometriske
metoder er enklere og raskere, men gir ikke alltid ensket spesifisitet.

Denne spektrofotometriske metoden er rask, pélitelig, praktisk og spesifikk for
acetaminofen.

TESTPRINSIPP
Acyl Amidohydrolase
Acetaminofen — p-aminofenol + CH;COOH
Mn2+
p-aminofenol + 2,5-dimetylfenol - 4-(4-iminofenol)-2,5-

dimetylsykloheksadien-1-en

Ensymet, acyl amidohydrolase, spalter amidbandet til acetaminofenmolekylet, i p-
aminofenol og acetat. p-aminofenol reageres med 2,5 -dimetylfenol i naervaer i mangan-
ioner for & danne en farget blanding 4-(4-iminofenol)-2,5-dimetylsykloheksadien-1-en.
Den okte absorberingen ved 605 nm pa grunn av dannelsen av 4-(4-iminofenol)-2,5-
dimetylsykloheksadien-1-en er direkte proporsjonal til konsentrasjonen av acetaminofen
i praven.

REAGENSER

Acetaminofen Enzymreagens (R1): En lesning som innholder en buffer (pH 8,6 ved
25 °C), 0,3 mmol/L MnCl,*4H,O, > 0,9 KU/L Acyl amidohydrolase (mikrobiell),
50 mg/L natrium-azide.

Acetaminofen fargereagens (R2): En lesning som inneholder 0,1 mol/L
natriumkarbonatbuffer (pH 11,5 ved 25 °C), 61 mmol/L 2,5-dimethylfenol, stabilisator,
konserveringsmiddel.

Acetaminofen-kalibrator: 1 x 5 mL av en legsning som inneholder buffer (pH 5,2 ved
25 °C), 151 pg/mL (1000 umol/L) acetaminofen, konserveringsmidler.

Interne referansestandarder er opprettet for acetaminofen ved bruk av et USP-grad-
referanse acetaminofen-materiale (ikke mindre enn 98 % og ikke mer enn 102 % av
paracetamol pa en anhydres basis). Acetaminofen-kalibratoren produserer gravimetrisk
og testes mot disse interne referansestandardene.

ADVARSLER OG FORHOLDSREGLER FOR BRUK

For in vitro diagnostisk bruk.

Rx ONLY

dap2

T

FARE

Inneholder: natriumhydroksid

H314 — Forarsaker alvorlige brannsér og eyeskader.

Forebygging — P260 — Ikke pust inn damp/spray.

P264 — Vask neye etter handtering.

P280 — Bruk vernehansker/verneklar/oyebeskyttelse/ansiktsbeskyttelse.

Respons — P301 + P330 + P331 — VED SVELGING, skyll munnen. IKKE fremkall oppkast.
P303 + P361 + P353 — VED HUDKONTAKT (pé har): Fjern/ta av alle kontaminerte
klaer umiddelbart. Skyll med vann/dusj.

P363 — Vask kontaminerte kler for de brukes pa nytt.

P305 + P351 + P338 — VED OYEKONTAKT: Skyll forsiktig med vann i flere
minutter. Fjern kontaktlinser, hvisdu har det og de kan fjernes lett. Fortsett & skylle.
P310 — Ring umiddelbart et GIFTSENTER eller lege/doktor.

Lagring — P405 — Lagres innlést.

Kassering — P501 — Kasser innehold/kontainer i henhold til lokale/regionale/nasjonale/
internasjonale forskrifter.

Se sikkerhetsdatabladet for ekstra informasjon.

REAGENSKILARGJORING, LAGRING OG STABILITET

Reagenser er klare for bruk.

Leverte reagenser er stabile ved 2 — 8 °C til utlopsdatoen. Stabilitetskrav er basert pa
sanntidsstudier.

REAGENSFORRINGELSE

Reagensene skal vare klare. Uklarhet indikerer forringelse. Forekomst av krystaller vil
indikere forringelse; produkt med krystaller ma erstattes av friskt produkt.

KASSERING

Reagenser méd kasseres i henhold til alle federale, provinsielle, statlige og lokale
forskrifter.

PROVER

Ferskt, klart uhemolysert serum eller littumheparinisert plasma. Separerte prover kan
lagres i opp til 14 dager ved 4 til 8 °C for de testes. Hvis testingen vil bli forsinket i mer
enn 14 dager kan separerte prover lagres frosne ved < -20 °C i opp til 45 dager.®

BEGRENSNINGER / FORSTYRRENDE SUBSTANSER (CLSI EP7)®

Interferenser fra hemolyse, gulsott og lipemia ble evaluert for denne
acetaminofenmetoden pa en Roche/Hitachi® 717 ved bruk av et signifikanskriterie pa
> 10 % varians fra kontroll.

Hemoglobinkonsentrasjon som er sterre enn 200 mg/dL (31 pumol/L) viste en positiv
skjevhet pa opp til 45 % ved acetaminofenkonsentrasjon pa 14,0 pg/mL (93 pmol/L).
Hemoglobin produserer signifikant interferens i denne metoden, derfor skal ikke
hemolyserte prover brukes.

Intralipidkonsentrasjon som er sterre enn 200 mg/dL viste en positiv skjevhet pa opp til
38 % ved acetaminofenkonsentrasjon pa 15,3 pg/mL (101 pumol/L). Lipemiske prover
skal ikke brukes.

Konjugert bilirubin-konsentrasjon pé opp til 2 mg/dL (23,7 pmol/L) interfererte ikke i
prover med acetaminofen-konsentrasjoner pa 16,3 pg/mL (108 umol/L). Ukonjugerte
bilirubin-konsentrasjoner pa opp til 2 mg/dL (34,2 umol/L) interfererte ikke i prover
med acetaminofen-konsentrasjoner pa 16,3 ug/mL (108 umol/L).

MERKNAD: Betydelig redusert acetaminofen-gjenoppretting har blitt demonstrert i
situasjoner der testing for acetaminofen-toksisitet har blitt utfert pa
hyperbilirubinemiske prever med acetaminofen-nivder i omradet 15,1 mg/L
(100 pmol/L). Denne interferensen detekteres ikke ved acetaminofen-nivéer i omradet
45,3 mg/L (300 umol/L) eller heyere. Det anbefales at laboratorier gar gjennom
Rumack Matthews Nomogram for pasientens neringstilstand, behandling og
overvakingprotokoller for & avgjere omfanget av interferensen.

ANALYTISK SPESIFISITET (CLSI EP7)®

Krysskontamineringsstudier har ikke blitt utfert pa automatiserte instrumenter. Visse
reagens- / instrumentskombinasjoner som brukes i sekvens med denne analysen kan
forstyrre reagensresultatet og testresultatene. Eksistensen av, eller effektene av,
eventuelle krysskontamineringsproblem er ikke kjent.
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Interferenser fra hemolyse, gulsott, lipemia askorbinsyre og N-acetylcystein ble evaluert
for denne acetaminofenmetoden pd en Roche/Hitachi® 717 ved bruk av et
signifikanskriterie pd > 10 % eller 1,25 ug/mL (8 umol/L) varians fra kontroll, det som
er storst. Plasmadata forventes & veere lik.

Testet substans

Konsentrasjon uten
signifikant interferens

Acetaminofen-niva

Hemoglobin

200 mg/dL (31 pmol/L)*

14,0 pg/mL (93 pmol/L)*

Konjugert bilirubin

2 mg/dL (23,7 pmol/L)*

16,3 pg/mL (108 umol/L)*

Ikke-konjugert
bilirubin

2 mg/dL (34,2 umol/L)

16,3 pg/mL (108 umol/L)

Askorbinsyre

3000 pg/dL (170 pmol/L)

15,7 pg/mL (104 umol/L)

N-Acetylcystein

1500 mg/L (9,2 mmol/L)

14,7 pg/mL (97 pmol/L)

KALIBRERING

En acetaminofen-kalibrator er inkludert og skal brukes som instruert for & kalibrere
prosedyren. Frekvensen for kalibrering pa automatiserte systemer er avhengig av
systemet og parametrene som brukes.

KVALITETSKONTROLL

Riktige konsentrasjoner pa kvalitetskontrollmaterialer skal analyseres etter behov i
henhold til lokale, statlige og foderale retningslinjer. Resultatene skal falle innen det
godkjente omradet som er fastsatt av laboratoriet.

BEREGNINGER
Analysatoren beregner acetaminofen-konsentrasjoner for hver prove.

TESTBEGRENSNINGER

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) Simulerte
triglyserider]*

Intralipid 15,3 pg/mL (101 umol/L)*

* Se ekstra informasjon under overskriften "Begrensninger / forstyrrende substanser".

Prover som inneholder forheyede nivaer av immunoglobulin M (IgM) eller prover fra
pasienter med Waldenstroms makroglobulinemi kan gi upélitelige resultater.

ANALYTISK SPESIFISITET FOR LEGEMIDLER

Interferenser  fra  folgende  terapeutiske  legemidler  ble  testet  ved
acetaminofenkonsentrasjoner pa 5,0 pg/mL (33 umol/L) og 30,0 ug/mL (199 pumol/L)
og ble evaluert for denne acetaminofenmetoden pa en Roche/Hitachi® 717 ved bruk av
et signifikanskriterie pd > 10 % eller +1,25 pg/mL (8 pmol/L) varians fra kontroll, det
som er storst.

Testet substans Konsentrasjon uten signifikant interferens
Teofyllin 222 pmol/L
Fenylbutazon 2,89 mmol/L
Ibuprofen 2425 pmol/L
Imipramin 2,5 umol/L
Acetylsalisylsyre 6,51 mmol/L
Levodopa 25,3 umol/L
Ampicillin 152 pmol/L
Doxycyclin 67,5 umol/L
Anmitriptylin 3,61 pmol/L
Metronidazol 701 pumol/L
Cefoxitin 1546 pmol/L
Cyclosporin 10,0 pmol/L
Methyl-1-Dopa 71 pumol/L
Rifampicin 78,1 pmol/L
Salicylat 4,34 mmol/L
Askorbinsyre 342 umol/L

Prover som inneholder NAPQ1 (N-Acetyl-4-benzokinoneimin) kan forarsake forhayede
nivder av malt acetaminophen. Prover som inneholder > 20 mg/L metanizol kan
forarsake forhoyede nivder av malt acetaminophen.

En oppsummering av pavirkningen av legemidler pa kliniske laboratorietester finner du
ved 4 se Young, D.S.(10)

ANALYTISK PROSEDYRE
LEVERT MATERIALE

Sekisui Diagnostics’ acetaminofen-reagenser og kalibrator.

NODVENDIGE MATERIALER (SOM IKKE LEVERES)

1. Automatisert analysator som kan male absorberingen neyaktig ved egnede
bolgelengder i henhold til instrumentets bruksomrade.

2. Acetaminofen L3K Reagensapplikasjonsfiler for automatisert analysator.

3. Kvalitetskontroll-materialer.

TESTFORHOLD

For data som presenteres i dette innlegget, ble studier ved bruk av Sekisui Diagnostics
acetaminofen-reagens utfort pd en automatisert analysator ved bruk av en
endepunkttestmodus, med en prove til reagensforhold pa 1:41 en belgelengdeavlesning
pa 660 nm.

For hjelp med applikasjoner p& automatiserte analysatorer innen Canada og USA,
kontakt Sekisui Diagnostics teknisk service pa +1-800-565-0265. Utenfor Canada og
USA, kontakt din lokale distributer.

En prove med en acetaminofen-konsentrasjon som overstiger linjegrensen skal uttynnes
med 0,9 % saltlesning og analysert pa nytt der uttynningsfaktoren tas med i beregningen
av verdien.

REFERANSEINTERVALLER®

Terapeutisk konsentrasjon: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
Toksisk konsentrasjon: > 200 pg/mL (1324 umol/L)

Disse verdiene er foreslétte retningslinjer. Det anbefales at hvert laboratorium fastslar
sitt eget forventede omréde.

RESULTATEGENSKAPER

Presentert data ble innhentet pa en Roche/Hitachi® 717 analysator hvis ikke annet er
oppgitt.

RESULTATER
Acetaminofen-konsentrasjoner rapporteres som pg/mL (umol/L).

For & konvertere acetaminofenresultater til mg/L (ug/mL) eller mg/dL, ma du bruke
folgende konverteringsfaktorer:

umol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

MERK: 1 mg/L =1 pg/mL
RAPPORTERBART OMRADE (CLSI EP6)®

Lineriteten til prosedyren som beskrives er 377,5 ug/mL (2500 umol/L). Grensen for
kvantifisering av prosedyren som beskrives er 0,6 pg/mL (4 umol/L). Denne dataen
resulterer i et rapporterbart omrade pa 0,6 til 377,5 pg/mL (4 til 2500 umol/L).

PRESISJIONSSTUDIER (CLSI EP5)®

Total presisjonsdata ble innsamlet pé tre kontrollsera ved bruk av en enkel serie med
reagenser i 40 kjoringer utfort over 20 dager. Innen kjoring-presisjonsdata ble innsamlet
ved & analysere tjue prover med tre konsentrasjoner av kontrollsera i en kjoring ved
bruk av en serie med reagens.

Konsentrasjon Total SD Total Konsentrasjon Tnnen kjor InT‘en

Ccv SD kjor
pg/mL | pmol/L | pg/mL |pmol/L | % | ug/mL |umol/L [pg/mL [pmol/L| CV%
10,1 67 0,29 1,9 2,9 10,1 67 0,15 | 1,0 1,5
36,7 243 047 3,1 1,3 36,2 240 1029 [ 19 0.8
112,2 743 1,49 9,9 1,3 [ 110,01 | 729 | 0,69 | 4.6 0,6

Ekstra presisjonsanalyse ble utfort pa to forheyede konsentrasjoner av acetaminofen i
sera. Total presisjon ble innsamlet over en tidagersperiode med 4 kjeringer daglig med
hver konsentrasjon utfert i duplikat.

Konsentrasjon Total SD )
ug/mL umol/L pg/mL umol/L Total CV%
201,0 1331 2.6 17 3
320,2 2120 4.7 31 12

NOYAKTIG (CLSI EP9)®

Resultatet med denne metoden (y) ble sammenlignet med resultatet til en lignende
acetaminofen-metode (x) pad en Roche/Hitachi® 717. En kombinasjon av
attitte naturlige og spiked pasientserumprever som spenner fra 5,7-356,5 pg/mL
(38-2361 pmol/L) ga en korrelasjonskoeffisient pa 0,9998. Linear regresjonsanalyse ga
folgende ligning:

Denne metoden = 1,064 (referansemetode) + 1,1 pg/mL (7,0 umol/L).

Resultaten av denne metoden med plasma (y) ble sammenlignet med resultatet av denne
metoden med serum (x) p4 en Roche/Hitachi® 717. Tjuefire serum og plasmapraver
tilsatt acetaminofen fra 4,5 til 368,6 pg/mL (30 til 2441 pmol/L) ga en
korrelasjonskoeffisient pa 0,9999. Linezr regresjonsanalyse ga folgende ligning:

Denne metoden (plasma) = 0,999 [Denne metoden (serum)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)
(IN50610a-21) 26




VAREMERKE

L3K er et registrert varemerke for Sekisui. Alle andre varemerker, merker og
produktnavn er eiendommen til sine respektive selskaper.

SEKISUI

DIAGN@STICS

Produsert av:

Amerika Internasjonal

Sekisui Diagnostics P.E.I. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way

Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone

Canada KENT, ME16 OLQ, Storbritannia
Telefon: +1-800-565-0265

Faks: +1-902-628-6504 E-post: info@sekisuidiagnostics.com

E-post: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Definisjoner for symboler

Produktet oppfyller kravene i det europeiske direktvet for In Vitro diagnostiske
medisinske enheter.

LO

Seriekode

-

o~}

rodusent

=

wn

e bruksinstruksjonene

IVD

In vitro diagnostisk medisinsk enhet

K]

Ma brukes innen

AAAA-MM-DD eller AAAA-MM

oy
il

E

Katalognummer

Autorisert representant i EU

¥

Temperaturbegrensning

Rx ONLY

Kun for bruk av eller etter ordre fra en lege (gjelder kun klassifisering i USA).
REFERANSER

Autorisert representant
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TEST ACETAMINOPHEN L3K®

KATALOSKI BROJ:  506-30 KOLICINA: RI: 3x 10mL,R2: 6x 10 mL

NAMJENA

Za IN VITRO kvantitativno mjerenje acetaminofena u serumu i plazmi. Mjerenje
acetaminofena koristi se u dijagnostici i lijeCenju otrovanja prekomjernom dozom
acetaminofena.

SAZETAK TESTA

Acetaminofen (paracetamol) koristi se kao sredstvo za analgeziju u mnogo razli¢itih
formulacija®). Dok terapijske doze rijetko uzrokuju negativne nuspojave, udinci
dugorocnog lije¢enja acetaminofenom nisu jasni. Zabiljezeni su slucajevi u kojima je
kroni¢na prekomjerna uporaba acetaminofena dovela do hepatotoksicnosti i
nefrotoksi¢nosti.®¥ U slu¢ajevima akutnog predoziranja acetaminofen moZe prouzroditi
tesko oStedenje jetre koje bez lijedenja moZe dovesti do zatajenja funkcije jetre.>9)

Kontrola predoziranja acetaminofenom zahtijeva rano prepoznavanje lijeka u krvotoku.
Toksi¢nost se opcenito biljezi na koncentracijama ve¢im od 200 pg/mL (1324 umol/L).
N-acetilcistein koriSten je kao antidot u kombinaciji s intenzivnom njegom. Rano
dijagnosticiranje hepatotoksi¢nosti izazvane acetaminofenom vazno je stoga Sto pocetak
terapije u roku od 8 sati od gutanja smanjuje moguénost oSteenja jetre te smanjuje
smrtnost.(”

Veéina metoda mjerenja acetaminofena temelji se na spektrofotometriji ili
kromatografskim nacelima. Kromatografske metode specificne su za matiéni spoj,
medutim, nisu previSe prikladne za uporabu u laboratorijima koji obavljaju hitne
postupke. Spektrofotometrijske metode jednostavnije su i brze, ali ne pruzaju uvijek
zeljenu specifi¢nost.

Ova spektrofotometrijska metoda brza je, pouzdana, prakticna i specificna za
acetaminofen.

NACELO TESTIRANJA

Acil amidohidrolaza

Acetaminofen — p-aminofenol + CH;COOH
Mn2+
p-aminofenol + 2,5-dimetilfenol - 4-(4-iminofenol)-2,5-

dimetilcikloheksadien-1-on

Enzim, acil amidohidrolaza, cijepa amidnu vezu molekule acetaminofena, ¢ime se
dobiva p-aminofenol i acetat. P-aminofenol reagira s 2,5-dimethilfenolom u prisutnosti
iona mangana te stvara obojeni spoj, 4-(4-iminofenol)-2,5-dimetilcikloheksadien-1-on.
Povecana apsorbancija pri 605 nm zbog stvaranja 4-(4-iminofenol)-2,5-
dimetilcikloheksadien-1-ona izravno je proporcionalna s koncentracijom acetaminofena
u uzorku.

REAGENSI

Reagens acetaminofen enzim (R1): otopina koja sadrzava pufer (pH 8,6 pri 25°C),
0,3 mmol/L MnCl,*4H,O, > 0,9 KU/L acil amidohidrolaze (mikrobne), 50 mg/L
natrijevog azida.

Reagens acetaminofena u boji (R2): otopina koja sadrzava 0,1 mol/L pufera natrijevog
karbonata (pH 11,5 pri 25°C), 61 mmol/L 2,5-dimetilfenola, stabilizator, konzervans.

Kalibrator za acetaminofen: 1 x 5 mL otopine koja sadrzava pufer (pH 5,2 pri 25°C),
151 pg/mL (1000 umol/L) acetaminofen, konzervanse.

Za acetaminofen izradeni su interni referentni standardi na temelju materijala s USP
referencama za sadrzaj acetaminofena (najmanje 98 % i ne vise od 102 % paracetamola
na anhidroznoj bazi). Kalibrator za acetaminofen proizvodi se gravimetrijski i testira u
skladu s navedenim internim referentnim standardima.

UPOZORENJA I MJERE OPREZA PRI UPORABI

Za uporabu u in vitro dijagnostici.

Rx ONLY

dap2

T

OPASNOST

Sadrzava: natrijev hidroksid

H314 — uzrokuje teske opekline na kozi i ozljede ociju.

Preventivna mjera — P260 — ne udiSite pare/spre;.

P264 — temeljito se operite nakon rukovanja.

P280 — nosite zastitne rukavice / zastitnu odjecu / zastitu za oci / zastitu za lice.

Odaziv — P301 + P330 + P331 — U SLUCAJU GUTANIJA; isperite usta. NE izazivajte
povracanje.

P303 + P361 + P353 — U SLUCAJU DODIRA S KOZOM (ili kosom): uklonite/odmah
skinite svu kontaminiranu odjecu. Isperite kozu vodom/tusem.

P363 — isperite kontaminiranu odjecu prije ponovne uporabe.

P305 + P351 + P338 — AKO DOSPIJE U OCI: pazljivo ispirite vodom nekoliko
minuta. Izvadite kontaktne lece, ako postoje i ako to mozete jednostavno uciniti.
Nastavite s ispiranjem.

P310 — odmah nazovite CENTAR ZA OTROVANIJA ili lijecnika.

Cuvanje — P405 — Guvajte u zakljudanoj prostoriji.

Odlaganje — P501 — odlozite sadrzaj/spremnik u skladu s lokalnim/regionalnim/
nacionalnim/medunarodnim propisima.

Dodatne informacije potrazite u sigurnosno-tehnickom listu.

PRIPREMA, CUVANIJE I STABILNOST REAGENSA

Reagensi su spremni za uporabu.

Isporuceni reagensi stabilni su pri 2-8°C do isteka roka trajanja. Prituzbe vezane na
stabilnost temeljene su na studijama u stvarnom vremenu.

PROPADANJE REAGENSA

Reagens bi trebao biti proziran. Zamucenost upucuje na propadanje. Prisutnost kristala
ukazuje na pogorsanje. Produkt s kristalima treba zamijeniti svjezim proizvodom.

ODLAGANJE

Reagensi se moraju odloziti u skladu sa svim saveznim, zupanijskim, drzavnim i
lokalnim propisima.

UZORAK

Svjezi, prozirni, nehemolizirani serum ili litij heparinizirana plazma. Odvojeni uzorci
mogu se prije ispitivanja Cuvati najviSe 14 dana na temperaturi od 4 do 8°C. Ako je
ispitivanje odgodeno za viSe od 14 dana, odvojeni uzorci mogu se Cuvati duboko
smrznuti na temperaturi < -20°C najvise 45 dana.®

OGRANICENJA / INTERFERENTNE TVARI (CLSI EP7)®

Za ovu metodu utvrdivanja acetaminofena procijenjena je interferencija uslijed
hemolize, ikterusa i lipemije na analizatoru Roche/Hitachi® 717 pomocu kriterija
signifikantnosti > 10 % varijance u odnosu na kontrolu.

Koncentracija hemoglobina veéa od 200 mg/dL (31 pumol/L) pokazala je pozitiviu
pristranost do 45 % pri koncentraciji acetaminofena od 14,0 pg/mL (93 umol/L).
Hemoglobin stvara znacajnu interferenciju u ovoj metodi; stoga se ne smiju koristiti
hemolizirani uzorci.

Koncentracija lipida veca od 200 mg/dL pokazala je pozitivnu pristranost do 38 % pri
koncentraciji acetaminofena od 15,3 pg/mL (101 pumol/L). Ne smiju se koristiti
lipemi¢ni uzorci

Koncentracija konjugiranog bilirubina do 2 mg/dL (23,7 umol/L) u uzorcima se nije
mijesala s koncentracijama acetaminofena od 16,3 pg/mL (108 umol/L). Koncentracija
nekonjugiranog bilirubina do 2 mg/dL (34,2 umol/L) u uzorcima se nije mijesala s
koncentracijama acetaminofena od 16,3 pg/mL (108 umol/L).

NAPOMENA: Pokazano je znaCajno smanjenje oporavka acetaminofena u situacijama
u kojima je izvrSeno ispitivanje toksi¢nosti paracetamola na hiperbilirubinemijskim
uzorcima na razinama acetaminofena u rasponu od 15,1 mg/L (100 umol/L). Ova
interferencija nije otkrivena na razinama acetaminofena u rasponu od 45,3 mg/L
(300 pumol/L) ili visim. Preporuuje se da laboratoriji pregledaju nomogram Rumack-
Matthews u pogledu statusa gutanja pacijenta, lijeCenja i protokola pracenja, kako bi se
utvrdio opseg interferencija.
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ANALITICKA SPECIFICNOST (CLSI EP7)®

Ispitivanja krizne kontaminacije nisu izvrSena na automatiziranim instrumentima.
Odredene kombinacije reagensa/instrumenta koji su koriSteni s ovim testom mogu
izazvati interferenciju u rezultatima reagensa i testa. Nije poznato postojanje ili ucinci
bilo kakvih potencijalnih problema u slu¢aju krizne kontaminacije.

Za ovu metodu utvrdivanja acetaminofena procijenjena je interferencija uslijed ikterusa,
lipemije, hemolize, askorbinske kiseline i N-acetilcisteina na analizatoru
Roche/Hitachi® 717 pomoc¢u kriterija signifikantnosti od >10 % ili +1,25 pg/mL
(8 umol/L) varijance u odnosu na kontrolu, $to bude vece. Ocekuje se da podaci o
plazmi budu sli¢ni.

Koncentracija bez znacajne

. . Razina acetaminofena
interferencije

Testirana tvar

Hemoglobin 200 mg/dL (31 pmol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*

Konjugirani bilirubin| 2 mg/dL (23,7 pmol/L)* 16,3 pg/mL (108 pmol/L)*

Nekonjugirani

bilirubin 2 mg/dL (34,2 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 pmol/L)

Askorbinska kiselina| 3000 pg/dL (170 pmol/L) 15,7 pg/mL (104 pmol/L)

N-acetilcistein 1500 mg/L (9,2 mmol/L) 14,7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
Lipidi (6,8 mmol/L) simulirani
trigliceridi]*

15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* Dodatne informacije potrazite u poglavlju ,,Ogranic¢enja / interferentne tvari”.

Uzorci s poviSenim razinama imunoglobulina M (IgM) ili uzorci uzeti od pacijenata s
Waldenstromovom makroglobulinemijom mogu dovesti do nepouzdanih rezultata.

ANALITICKA SPECIFICNOST NA LIJEKOVE

Ispitana je interferencija sa sljede¢im lijekovima pri koncentracijama acetaminofena od
5,0 pg/mL (33 pmol/L) i 30,0 pg/mL (199 umol/L) te je za ovu metodu utvrdivanja
acetaminofena procijenjena na analizatoru Roche/Hitachi® 717 pomocu kriterija
signifikantnosti od >10 % ili £1,25 pg/mL (8 pmol/L) varijance u odnosu na kontrolu,
$to bude vece.

Testirana tvar Koncentracija bez znacajne interferencije
Teofilin 222 pmol/L
Fenilbutazon 2,89 mmol/L
Ibuprofen 2425 pmol/L
Imipramin 2,5 umol/L
Acetilsalicilna kiselina 6,51 mmol/L
Levodopa 25,3 umol/L
Ampicilin 152 pmol/L
Doksiciklin 67,5 umol/L
Anmitriptilin 3,61 pmol/L
Metronidazol 701 umol/L
Cefoksitin 1546 pmol/L
Ciklosporin 10,0 pmol/L
Metil-l-dopa 71 pumol/L
Rifampicin 78,1 pmol/L
Salicilat 4,34 mmol/L
Askorbinska kiselina 342 pmol/L

Uzorci koji sadrzavaju NAPQI (N-acetil-4-benzokuinoneimin) mogu uzrokovati
poviSene izmjerene razine acetaminofena. Uzorci koji sadrzavaju > 20 mg/L
metamizola mogu uzrokovati poviSene izmjerene razine acetaminofena.

Sazetak utjecaja lijekova na klini¢ke laboratorijske testove mozete pronaci u literaturi —
Young, D.S.(19

ANALITICKI POSTUPAK
ISPORUCENI MATERIJALI

Reagensi za acetaminofen i kalibrator tvrtke Sekisui Diagnostics.

POTREBNI MATERIJALI (NEISPORUCENTI)

1. Automatizirani analizator koji moZe precizno izmjeriti apsorbanciju pri
odgovarajucoj valnoj duljini u skladu s primjenom instrumenta.

2. Aplikacijske datoteke reagensa acetaminofen L3K za automatski analizator.

3. Materijali za kontrolu kvalitete.

UVIETI PROVEDBE TESTA

Za podatke predocene u ovom dokumentu obavljena su ispitivanja pomocu reagensa za
acetaminofen tvrtke Sekisui Diagnostics na automatiziranom analizatoru u nacinu
endpoint”, s omjerom uzorka i reagensa od 1:41 i o€itanjem valne duljine od 660 nm.

Pomo¢ u vezi s primjenom automatiziranih analizatora u Kanadi i SAD-u mozete dobiti
od tehnicke sluzbe tvrtke Sekisui Diagnostics na +1-800-565-0265. Korisnici izvan
Kanade i SAD-a trebaju se obratiti lokalnom distributeru.

KALIBRACIJA

Kalibrator za acetaminofen ukljucen je i treba se koristiti prema uputama za kalibriranje
postupka. Ucestalost kalibracije na automatiziranim sustavima ovisi o sustavu i
koristenim parametrima.

KONTROLA KVALITETE

Odgovarajuce koncentracije materijala za kontrolu kvalitete trebaju se analizirati prema
potrebi i u skladu s lokalnim, drzavnim i saveznim smjernicama. Rezultati bi trebali biti
u prihvatljivom rasponu koji utvrduje laboratorij.

IZRACUNI

Analizator izraunava koncentraciju acetaminofena u svakom uzorku.

OGRANICENJA TESTA

Uzorak s koncentracijom acetaminofena koja premasuje ograniCenje linearnosti treba
biti razrijeden s 0,9 % fizioloske otopine i ponovno testiran uzimajuci u obzir faktor
razrjedenja prilikom izracunavanja vrijednosti.

REFERENTNI INTERVALI?

Terapijska koncentracija: 10-30 pg/mL (66-199 pumol/L)
Toksi¢na koncentracija: > 200 pg/mL (1324 pmol/L)

Navedene vrijednosti sluze kao smjernice. Preporucuje se da svaki laboratorij utvrdi
vlastiti o¢ekivani raspon vrijednosti.

RADNE ZNACAJKE

Ako nije drugacije navedeno, prikazani su podaci prikupljeni na analizatoru
Roche/Hitachi® 717.

REZULTATI
Koncentracija acetaminofena izrazava se u pg/mL (umol/L).

Za pretvorbu rezultata acetaminofena u mg/L (pg/mL) ili mg/dL upotrijebite sljedece
faktore:

umol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

NAPOMENA: 1 mg/L = 1 ug/mL
RASPON ZA IZVIESTAVANIJE (CLSI EP6)®

Linearnost opisanog postupka je 377,5 pg/mL (2500 pmol/L). Ogranicenje kvantitacije
opisanog postupka je 0,6 pg/mL (4 umol/L). Ti podaci daju raspon za izvjestavanje od
0,6 do 377,5 ng/mL (4 do 2500 pmol/L).

ISPITIVANJA TOCNOSTI (CLSI EP5)®)

Ukupni podaci o tocnosti prikupljeni su na tri kontrolna seruma pomoc¢u jedne serije
reagensa u 40 obrada provedenih tijekom 20 dana. U okviru obrade podaci o to¢nosti
prikupljeni su testiranjem dvadeset uzoraka tri koncentracije kontrolnog seruma u
jednoj obradi pomocu jedne serije reagensa.

Koncentracija Ukupni SD Ukupni Koncentracija igsltl:ll;l:r fr?]it(::
CV %

pg/mL | umol/L | pg/mL |umol/L pg/mL |umol/L [pg/mL | pmol/L | Postupka

10,1 67 0,29 1.9 29 10,1 67 0.1 1,0 1.5

36,7 243 0.47 3.1 1.3 36,2 240 0,2 1.9 0.8

112, 743 1,49 9.9 1.3 110,1 | 729 0,6 4.6 0,6

Dodatna analiza to¢nosti provedena je na dvije povecane koncentracije acetaminofena u
serumu. Podaci o ukupnoj to¢nosti prikupljeni su tijekom 10 dana u 4 obrade dnevno, a
pritom je svaka koncentracija obradena dva puta.

Koncentracija Ukupni SD N
8] iCV %
pg/mL umol/L pug/mL umol/L uprt ’
201,0 1331 2,6 17 1.3
320,2 2120 4,7 31 1.4
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TOCNOST (CLSI EP9)®

Provedba ove metode (y) usporedena je s provedbom slicne metode za utvrdivanje
acetaminofena (x) na analizatoru Roche/Hitachi® 717. Kombinacija osamdeset osam
prirodnih uzoraka i uzoraka s kontrolom seruma pacijenata u rasponu od
5,7 — 356,5 pg/mL (38 2361 umol/L) dala je koeficijent korelacije od 0,9998.
Analizom linearne regresije dobivena je sljedeca jednadzba:

Ova metoda = 1,064 (referentna metoda) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

Provedba ove metode s plazmom (y) usporedena je s provedbom iste metode sa
serumom (x) na analizatoru Roche/Hitachi® 717. Dvadeset pet uzoraka plazme i seruma
s dodanim acetaminofenom u rasponu od 4,5 do 368,6 ng/mL (30 do 2441 pumol/L) dalo
je koeficijent korelacije od 0,9999. Analizom linearne regresije dobivena je sljedeca
jednadzba:

Ova metoda (plazma) = 0,999 [Ova metoda (serum)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)

ROBNA MARKA

L3K je registrirana robna marka tvrtke Sekisui. Sve druge robne marke,
trgovacki Zigovi i nazivi proizvoda vlasni§tvo su odgovarajuéih tvrtki.

Proizvodi:
DIAGN@®STICS
Sjeverna i JuZna Amerika Ostale drzave
Sekisui Diagnostics P.E.I. Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Kanada KENT, ME16 0LQ, UK
Telefon: +1-800-565-0265
Faks: +1-902-628-6504 E-posta: info@sekisuidiagnostics.com

E-posta: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical@sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Definicije simbola

€

Ovaj proizvod zadovoljava zahtjeve Direktive EU-a za medicinske uredaje za in vitro

dijagnostiku.

Sifra serije

Proizvodac

1]

Pogledajte upute za uporabu

Medicinski uredaj za in vitro dijagnostiku

-

Rok trajanja
GGGG-MM-DD ili GGGG-MM

REF
Kataloski broj

Ovlasteni predstavnik u Europskoj zajednici

bl

Ogranicenje temperature

Rx ONLY

Iskljuéivo za uporabu od strane ili po nalogu lije¢nika (primjenjivo iskljué¢ivo na

klasifikaciju za SAD.

REFERENCE

Ovlasteni predstavnik
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AOKIMAXIA AKETAMINO®AINHE L3K®
APIOMOZX 50630  MEFE@OX:  RI:3x10mL,R2:6x 10mL
KATAAOIOY:
ENAEIKNYOMENH XPHZH

I'o IN VITRO mocotikn) péTpNoN TG GKETOUVOQAIVIIG 6TOV 0pd Kot To mAdopa. H

UETPNON TNG OKETUULVOQUIVIG XPNOIHOTOLEITAL VoL T Sidyvwon kot T Oepameio g
T0&IKOT TG AOY® VIEPSOGOAOYING UKETAUVOPAIVIG.

AOKIMAZIA-LYNOIITIKH ITAPOYXIAXTH

H oaxetopwvoeaivn (Topoketapddn) yYpNOWOTOEiTOl G ovoAyNTIKO G TOAAG
Supopeticd  okevéopotal). Evd or Ogpamevtikéc S0cElC OmAVIO.  TPOKAAOUV
OVETIBOUNTEG  TOPEVEPYELEG, T  EMOpAON TNG  HoKpoypoviag  Oepameiog e
aketapwopaivn sival acapns. ‘Exovv avoaeepbel meputtdoelg otig omoieg n ypovia
VIEPPOMKN  ¥pON NG  OKETOUVOQAIVIG 00yNoE O MAOTOTOSIKOTNTO KOt
veppotobkomta.?) Te nepmtdoelg ofelag viepdocoroyiag, N akeTovoQaivy pmopet
va mpokarécel coPapn nratikn PAAPN M omola, €dv dev avtipetomiotel, odnyel o
nrotch averdpreta, 30

H dwyeipton g vepdocoroyiog aKeTOUVOQAiVIG AmatTel EyKaupn ovoyvdpion Tov
QappaKov oty apatikn por]. To&oTTo avapEPETAL YEVIKA GE GUYKEVIPOGOELS TAV®D
and 200 pg/mL (1.324 pmol/L). H N-aketvlokvoteivny éxet ypnowomombel og
avTidoTo GE GLVOVOGHO e EVTATIKI VIOGTNPIKTIKY @povtida. H &ykaipn Sidyvmon g
NTOTOTOEKOTNTOG TOV TPOKOAEITOL OO AKETAUIVOPOIVY VL CNUAVTIKY FESOLEVOL OTL
n évapén g Oepomeiog péoo oe 8 dpeg amd TV KOTAmOON, €A)OTOMOEL TV
mavoTnTo nratng PAAPNG Kot pedver 1o Tocootd Bvnoudtnrag.”)

H mkewovomta tov uebddov pétpnong  axetopwvoeaivng  Pacifovior  oe
POGLOTOQOTOUETPIKES 1| YPOUATOYPAPIKES apyéc. Ot ypopoatoypapikés pébodot givar
€01KEG Y10 TN UNTPIKT] £VOOT), ®GTOCO, deV £ivan KATIAAAES Y0 EpYOCTHPLOL EKTAKTNG
avaykng. Ot eacpatoPmTOUETPIKES HEH0DOL ivar amAovoTEPES KOt ToyOTEPES, AN deV
TPOGPEPOLY TAVTA TNV ETOVUNTI EWSKOTNTO.

Avt) N pacpotopmTopeTpiky pEBodog sivar Tayeia, a&omot, KaTtdAANAn Kot ed1kn
Y10 TV OKETOHVOPAIVN).

APXH AOKIMAXIAX
Axvlo Apdotidpordaon

Axetopvopoaivn - p-apvopavoin + CH;COOH

Mn2+
p-opvopovorn + 2,5-dipebvulpoavoin -

4-(4-iminophenol)-2,5-
SpeBvikvrioeEadievio-1-6vn

To évlopo, akviio apdoidpordon, OSwomd To deopd opdiov TovL  popiov
aketopvoaivng, elevBepdvovtag m-opvoeovoln  kat  ofwky  éveon. H o om-
apwvopavorn avtdpd pe ™y 2,5-dwebviogovoin mapovsio WOviemv  poyyoviov
oynpotiovtag o éyxpoun évwon, 4- (4-iminophenol)-2,5-dipedvikvkioeéodievio-1-
ovm. H ovénuévn amoppéognon ota 605 nm Adyo Tov oynuaticpod Tov 4-
(4-iminophenol)-2,5-debvikvkhocadievio-1-6vn  eivar  evbBéwg  avdroyn g
GUYKEVTPMOTG TNG OKETAULVOPOIVIG GTO delyploL.

ANTIAPAXTHPIA

Avtidpactiplo evibpov aketapvopaivng (R1): ‘Eva didlvpa mov mepiéyet pubpuoticd
Sudvpo (pH 8,6 otovg 25 °C), 0,3 mmol/L MnCl,4H,0, 30,9 KU/L Alxvlo
Adovdpordon (ukpoPrakn), S0 mg/L vatpalidio.

Avtidpactiplo ypoong aketapwopaivng (R2): ‘Eva didhvpa mov mepiéyer 0,1 mol/L
pubuotikoy dodvpatog avBpakikod vatpiov (pH 11,5 otovg 25 °C), 61 mmol/L
2,5-01ueburoavorn, otabepomoumy], GUVTNPNTIKO.

Babpovopnmg axetapvopaivng: 1 x 5 mL evog dtoddpatog mov mepiéyetl pubpotikd
Swidopa (pH 5,2 otoug 25 °C), 151 pg/mL  (1.000 umol/L)  aketopvo@aivn,
GUVTNPNTIKA.

To eowtepikd TPOTLTAL OVOPOPEG MOV dNpOLPYHBNKAY YL TNV oKeETAVOPaiv)
APNOYLOTOIDOVTAG VAIKO OKETOUVOOIVIG OvVaQOpag QoppakevTikig motvtntog USP (Oxt
Ayotepo amd 98% kar Oyt meprocdtepo amd 102% mapaketapding oe avodpn Paon).

O Bobpovountig aketapwvopaivng kotackevaletar Papvtopetpikd kot dokpdaleton
£VAVTL OVTOV TOV ECOTEPIKOV TPOTHTOV AVAPOPAS.

TTPOEIAOIIOIHXEIY KAI [TPODYAAEEIY I'MA TH XPHYXH

T in vitro Swyveotikn xpnon.

Rx ONLY

KINAYNOZ

Tlepiéyet: vopoeidio Tov vatpiov

H314 — ITpokokei coPapd deppotikd eykavpoto kot opBaiicés PAABES.

TIpdAnym — P260 — Mnv avonvéete atpos/ekvep®oTa.

P264 — TT\dvete 60AAOTIKA LETA TO YXEPICUO.

P280 — No @opdte TPOCTATEVLTIKA YAVTI/TPOCTATEVTIKO POVYIGUO/UEGO OTOMIKNG
TPOGTUGIOG HOTLOV/TPOCHTOV.

Avtidpaon — P301 + P330 + P331 — XE IIEPIIITQXH KATAIIOZHY Eenhbdvete 1o
otopo. MHN mpokaieite £peto.

P303 + P361 + P353 - XE IEPIIITQEH EIMTA®HE ME TO AEPMA (1] pe tor LoAAMQ):
Agapéote/Bydhte apéoms OA ToL LOAMGHEVD povy . ZETAVVETE TO dEppa pe vepO/oTo
VTOouG

P363 - [TAvete Tov LOAGLEVO POVYIGUO TPV Tt TV EXOVOYPNCLLOTONoN.

P305 + P351 + P338 — AN EPOEI XE EITIA®H ME TA MATIA: Eemkbverte
TPOGEKTIKA E VEPO YOl APKETO AEMTEL. AQALPESTE TOVG POKOVG ETAPNS, EAV VIAPYOVV
kat gfvat €0KOAO va To KAveTe. Zuveyiote va EEMAEVETE.

P310 — KaAéote apéomg éva KENTPO AHAHTHPIAZEQN 7 éva yuatpd/mabordyo.
AmoOnkevon — P405 — duldooetotl KAEWmpEVO.

Amoppiyn — P501 — Amopplyte 10 mEPLEYOUEVO/TEPIEKT GOUOOVO UE TOVG
TOTKOVG/TEPLPEPELAKOVS/ €OVIKOVG/d1eBVELS KavOVIGUOVGE.

Avorpé€te 610 QU0 dedOpEVOV GPAAELOG Y10 TPOGOETEG TAPOPOPIES.

IIPOETOIMAXIA ANTIAPAYXTHPIOY, ATIO®HKEYXH KAI XTA®EPOTHTA

To avuidpacTtipia eivat £TOa yio xpnon.

To mapeyopeva avidpactipla eivon otabepd oe 2-8 °C péypt v nuepopnvia Méng.
Ot amoumoelg otabepomtag faciloviot e pHeréTeg TPAUyUATIKOD YPOVOU.

AAAOIQYH ANTIAPAYXTHPIOY

Ta avtdpaotiplo mpénet vo givor dowyn. H Boiepdnta vmodekvider aiioimon. H
TOPOVGIO. KPLOTAM®V amotedel £voelln aAloimong, mpoidv mov eupaviler mapovcio
KPLGTAAA®V TPEMEL VoL ovTIKaOioTATL e PPEGKO TPOTOV.

ATIOPPIYH

To avTdpooTNPLO. TPETEL VO OTOPPITTOVIOL GOUPMOVE HE TOVG OUOGTOVILHKOVG,
TEPIPEPEINKOVG, KPOTIKOVG, KOl TOTIKOVG KOVOVIGHOVG.

AEITMA

Dpéokog, Swyng, W CHOAVHEVOG 0pOC 1) mAGope nmapwicpévo pe Ao, Ta
Sy@popéve defypote Umopovv vo. amofnKELTOUV Yo YPOVIKO AT UEYPL
14 nuépec, otovg 4 émog 8 °C, mpotod vmoPAnbovv ce e&étaon. Edav n e&étoom
kabvotepioel mépav Tov 14 muepdv, to Soyopiopéva  delypoto Umopovv  va
amofnkevToV Kateyvypéva 6toug < -20 °C, yia ypovikd didotnua péypt 45 nuépeg.®

NEPIOPIEMOVITAPEMITIOAIZOYXEY OYZIES (CLSI EP7)®

Ot mapepPorés amd apoivo, iktepo kat Aumaipio a&oloynonkay yio ) cuyKekpLpévn
né0odo axetapwopaivng e avaivty Roche/Hitachi® 717 ypnowonowbvtog va
KPUTPLo onpavtikdtntag > 10% Soxdpavong omd tov Eleyyo.

Suykévipoon awoceaipivig peyedvtepn omd 200 mg/dL (31 umol/L) édeiée Betikn
alknlenidpaon émg 45% oe cuykévipmon axetapvoeaivig 14,0 pg/mL (93 pmol/L).
H apocaipivy mapdyet onpoviikh tapepfoin oe avt ™ pébodo, g ek TovTOL, dev
TPETEL VO, YPNGLLOTOLOVVTOL AUUOAVHEVD dElYHOTOL.

Yvuykévipoon Intralipid peyoddtepn amd 200 mg/dL kotédeige Hetikn oAAnAenidopaon
€m¢ 38% oe ovykévipoon axetapvopaivng 15,3 pg/mL (101 umol/L). Agv mpémet va
APNOWLOTOL0VVTOL ATOIKE dElypaTL.

H ovlevyuévn yorepuOpivn ce ocvykévipmon fmg ta 2 mg/dL (23,7 umol/L) dev
eMNPENcE TO Oelypoto HE OLYKEVIPAOOELS okeTopwvoeaivng tov 16,3 pg/mL
(108 pumol/L). H pn ocvlevyuévn yorepubpivn oe ovykévipoon émg ta 2 mg/dL
(34,2 umol/L) dev emmpéace T delypoTo HE GLYKEVIPOOES OKETOUVOPOIVIG TOV
16,3 pg/mL (108 umol/L).
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YHMEIQXH: Inpovtikd peimpévn ovakmon oketapvoeaivig £xet kotaderydel oe
mEPTOCEG Omov 1N efétacn yw TV TOEKOTNTO NG  OKETOUWVOQAIVIG  EXEL
mpaypatorombel eni vIEPYOAEPLOPIVALLIKOV SEYUATOV GE EMIMESD AKETOUVOPAIVIG
oV mepoyn tov 15,1 mg/L (100 umol/L). Avtq n mapepufoin dev aviyvedetal oe
emineda aketapwopaivng omv mepoyn tov 45,3 mg/L (300 pmol/L) 1 vymiodtepa.
Yvviotdtot ot gpyactnple va e£etdoovy o voudypappo tov Rumack-Matthews yio
MV KOTAoToon  KOTAmoong Tov  acBevovg, To mpoTOKoAAa Oepameiog Kot
TOPAKOAOVONGNG Y10 VO TPOGOIOPIGOVY TNV EKTACT| TG TAPEUPOANC.

ANAAYTIKH EIAIKOTHTA (CLSI EP7)®

Meléteg drootavpodpevng empolvveng dev €xovv deloybel oe avtopatomompéva
opyava. Opiopévol  Guvdvacpol  avTidpacTpov/opydvov oL  YPNGIUOTOLOVVTAL
Swdoykd oe auTh T Jdokocio Hmopel va emnpedoovy TV amdS0GT  TOL
avtdpacmpiov Kat o anoteréopara TG dokipaciog. H vrapén/ot emdpdoelg mbaviig
S10GTAVPOVIEVNG EMLOAVVONG EiVOL (YVOOTEG.

Ot mapepPorég amd iktepo, Mmarpio, apodivon, ackopPikd 0&D kot N-akeTvAOKLGTEIV
a&lodoynOnkav  yur ™ ovykekpyévr  péBodo  akeTapuvopaivnig GE  OVOALTH
Roche/Hitachi® 717 ypnowomoidviag £vo kputppo  onuoviikéthrag > 10% 7
+1,25 pg/mL (8 pumol/L) Swakdpoveng omd tov €heyyo, omowo eivon peyarvtepo. Ta
Sed0pEVO TAGGLOTOS OVOUEVETAL VOL EIVOL TOPOHOLAL.

Ovcia mov 2VYKEVTPOON UE UN Enines .
eE€TAOTNKE onuovTikn mopenforn TITEEO0 RETAMIVOPEIIS
Aoopoipivn 200 mg/dL (31 umol/L)* 14,0 pg/mL (93 pmol/L)*
Xvlevypévn « «
xOAepuBpiVN 2 mg/dL (23,7 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 umol/L)
Mn culevypévn
xOAEpUOPIVN 2 mg/dL (34,2 pmol/L) 16,3 pg/mL (108 pmol/L)

AockopPikod o0& 3.000 pg/dL (170 umol/L) 15,7 pg/mL (104 umol/L)

N-aketvrokvoteivny 1.500 mg/L (9,2 mmol/L) 14,7 pg/mL (97 pmol/L)

200 mg/dL [600 mg/dL
(6,8 mmol/L) e&opoimpéva
TpryAvkepidwo]*

Intralipid 15,3 pg/mL (101 pmol/L)*

* T meprocdTepeg TAnpoopies, deite t0 kepdrato «Ileplopiopoi/TIapeunodilovoeg
0Vciegy.

Agiypata mov mepiéyovy avénuéva enineda avosoceapiving M (IgM) 1 deiypoto omd
acBeveig pe pakpoosearpwatpio Waldenstrom pmopei va mopdyovv aveglomoto
AMOTEAEGUATAL.

ANAAYTIKH EIAIKOTHTA XTA ®APMAKA

Otv mopepPforés amd To akOAoLOa  OepamevTikd  QAppoKe  SOKUACTNKOV e
GLYKEVTPMOGELS akeTapvopaivng 5,0 pg/mL (33 umol/L) ko 30,0 pg/mL (199 umol/L)
kot agoroynnkav Yoo T cuykekplévn pEB0do  OKETAUVOPOIVIG OE OVOAVTH
Roche/Hitachi® 717 ypnowonoidviag éva kpuipo  onuovtikémtog > 10% 1
+1,25 pg/mL (8 pmol/L) Swaxvpoavong and tov ELeyyo, 0Tt eivatl HeYaADTEPO.

Ovoia mov e€eTdoTNKE TUYKEVIPOON BE p1) GNRAVTIK TopeEpfoin
BeouALivy 222 pmol/L
DavvroPovtaldvn 2,89 mmol/L
IBovmpogaivn 2425 pmol/L
[pumpapivy 2,5 umol/L
AKETVAOGAMKVAIKO 0ED 6,51 mmol/L
AgPovtona 25,3 umol/L
Apmikidkivy 152 pmol/L
Ao&ukvrhivn 67,5 pmol/L
Aputpurtodivy 3,61 pmol/L
Metpovidaldin 701 pmol/L
Kepo&itivn 1.546 pmol/L
Kvukhoonopivn 10,0 pmol/L
MeBvro-1-Dopa 71 umol/L
Pipopmikivn 78,1 pmol/L
TOMKOLAMKO 4,34 mmol/L
Ackoppikd o&d 342 umol/L

Agiypato mov  mepiéyovv  NAPQL  (N-aketvro-4-Beviokwvovipivn) pmopel  va
TPOKAAEGOVV 0OENGT TOV EMTESOV TNG HETPOVLEVIG OKETAUVOPOIVIG. Agiypota Tov
meptéyovy >20 mg/L petamloin pmopel va mpokaAécovy avénon Tmv emmédmy g
UETPOVUEVNG AKETAULVOPAIVNG.

Mmopeite va Ppeite pa cdvoyn ¢ enidpaons TV QOPUAKOV OTIS KAVIKEG
epyactnprakég eEetdoelc 6to Young, DS.(19

ANAAYTIKH ATAAIKAXIA

ITAPEXOMENA YAIKA

AvTtidpactiplo akeTapvoaivng kot Babpovountic g Sekisui Diagnostics’.

YAIKA TI0Y ATTAITOYNTAI (AAAA AEN TAPEXONTAI)

1. Avtopotog avalvTig KOVOG v PETPOEL [e oKpifelo v amoppdenon oto
KOTOAANAO UK KOUOTOG GULQMVOL LLE TNV EPOPLOYT TOV OPYAVOUL.

2. Apyeio epappoyng avtdpaotpiov aketapvoeaivng L3K yio avtopato avorot.

3. YAikd mototikod eréyyov.

ZYNOHKEY AOKIMAZYIAY

T ta dedopéva mov Tapovctdloviatl 6e avtd to EvOETO, TPOSIAUOPPHOONKAY HEAETEG
OV XPNCOTOWVY avTdpacTplo oketopvopaivig Sekisui Diagnostics oe évav
OVTOUOTOTOMUEVO CVOAVTY YPTOCLLOTIOIMVTAG L0 AELTOVPYia SOKUNG TEAMKOD onpeiov,
pe averoyla detypotog évavtt avtidpactnpiov 1:41 kot pia avayveoot UMKovg KOLOTOG
660 nm.

T BonBew oxeTikd pe TIC €PUPUOYES OE GVTOUATOTOMUEVOVS OVOALTEG EVTIOG TOV
Kavadd kot tov HITA, mapakorovpe vo emkowvmvioete pe v Sekisui Diagnostics
Technical Services oto +1-800-565-0265. Ektdg tov Kovadd wor tov HIIA,
TOPUKOAOVLLE ETIKOWVOVIGTE LLE TOV TOTKO OLOVOUEQL.

BAGMONOMHXH

TlepthapPaverar £vag PabUovopunTig aKETOUVOPOIVIG Kot TPETEL VaL XPNGILOTTOLEITOL
coppove pe Tig odnyieg yw ™ Pobpovoumon g dwdwoaciog. H ovygvomrta
Babpovounong ce oVTOHATOTOMUEVO GUGTHHOTO EEUPTATOL OO TO GVUGTNHO KOl OO
TIG TAPOUETPOVG TTOV XPTGIUOTOLOVVTAL.

IIOIOTIKOX EAEI'’XOX

Kotdhnieg ouykevipdoes VMK®OV TOOTIKOD EAEYXOV TPEMEL Vo avordovTal, OTmg
OmOLTEITAL, GUUQMVO UE TIS TOTMIKES, TOMTEWKES KOl OHOCTOVIOKEG KATELOLVTIPLEG
odnyies. Ta amotedéopata TPEMEL VO EUTITTOVV EVIOS TMOV OMOSEKTOV Oplmv, OTMG
opileton amd To epyacTNPIO.

YIIOAOI'TXMOI
O avoAivtig vroroyilel ™ cvykévTpwon akeTapvopaivng kabe detyportog.

TIEPIOPIZMOI AOKIMAZYIAY

"Eva delypo le oLYKEVIPOOT) OKETOUVOPOIVIG TOV VITEPPOIVEL TO OPLO YPAUUKOTNTOG,

npémel vo apawdvetar pe 0,9% @uololoyid opd kot va  emavompocdlopileTat
EVOOUATAOVOVTOG TO GUVTELEGTY (PAICTG GTOV VTOAOYIGHO THG TUNG.

ATAZTHMATA ANA®OPAZ(?

Bgpoamevtikn ovykévipoon: 10-30 pg/mL (66-199 umol/L)
To&wr ovykévipoon: > 200 pg/mL (1.324 pmol/L)

Avtég ot Tipég amoteAolv KatevBuvtipieg Ypappés. Tuviotdtal kébe epyactiplo va
KOOEPOGEL TO KO TOV AVOLUEVOLEVO EVPOG.

XAPAKTHPIETIKA AIIOAOXHX

Ta dedopéva mov mapovstéoviar cuAéxdnkav oe évav avoivt Roche/Hitachi® 717
€KTOG AV AVAPEPETOL SLOPOPETIKAL.

ATIOTEAEXMATA

H ovykévtpoon axetapvopaivng avaeépetal og pg/mL (umol/L).

T ™ petatpom tov amotelespdtov aketapvoeaivng oe mg/L (ug/mL) 1 mg/dL,
APNOULOTOMGTE TOVG TUPUKAT® GUVTELESTEG LETATPOTNG:

umol/L x 0,151 = mg/L (ng/mL)

mg/dL x 10 = mg/L (ug/mL)

YHMEIQZH: 1 mg/L =1 pg/mL

AHAQTEA TIEPIOXH TIMON (CLSI EP6)®

H ypoppikdmra mg dodikaciog mov meptypapeton givon 377,5 pg/mL (2.500 pmol/L).
To Opo mocotikomoinong g dwdikaciog mov meptypdgetar eivon 0,6 pg/mL
(4 pmol/L). To dedopévo mpokvmtel oe dSnAwtén mepoyn Tpudv 0,6 éng 377,5 pg/mL
(4 é0¢ 2.500 pmol/L).
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MEAETES AKPIBEIAY (CLSI EP5)®

To ovvohkd dedopéva  oxpieiog cvAAEyOnkav oe  Tpelg opolg  EAEYXOV
xpnowonowdvtog pio péovo moptido  avtdpaompiov  oe 40  kdkhovg OV
Tparypatoromtnkay yio méve omd 20 nuépec. Metagd kdkhmv cuAléyOnkav dedopéva
akpifelog pe e&étaon gikoot SEYUATMV 0o TPEG GUYKEVIPOGELS OPOV EAEYYOV GE VOV
KOKAO YPNOLUOTOIOVTOG piot TopTida avIidpactnpiov.

Yvykévipoon | Xvvoro SD SHvoho | ZVYKEVIPOON ]SEVTOQ Kbichov Evtég
VY D KOKAOL
0
CV%
pg/mL |pmol/L |pg/mL  |umol/L pg/m ;T,Lmol/ pg/mL tlm"l/ ’

10,1 67 0,29 1,9 29 10,1 |67 0,15 1,0 1,5

36,7 243 0,47 3.1 1,3 362 (240 10,29 1,9 0.8

1122|743 1,49 9.9 1,3 110,1 {729 10,69 {46 0,6

Emumpocbetn avdivon oaxpifelag owe&nydn o€ dvo  av&nuéveG GUYKEVIPMGELS
aketapwopaivng oe opovs. H ovvolikr axpifein culkéybnke oe . mepiodo
10 nuepdv pe 4 kuKAoLG ava NUéEPa, Le T deEaymyn Kabe GuYKEVTPOONG €1G SUTAODV.

ZuyKkévipoon Zvvoho SD Stvoho CV%
ug/mL umol/L png/mL umol/L
201,0 1.331 2,6 17 13
3202 2.120 4.7 31 1.4
AKRIBEIA (CLSI EP9)®

H amddoon avtig g peboddov (y) ovykpibnke pe v amddoon oG TopOUolog
uebddov axetapuwvopaiving (x) oe aveAvt Roche/Hitachi® 717. Evag cuvdvacuog
0Y36VTO. OKT® @QUOIKAOV Kol EUTAOVTICUEVOV OEYUATOV 0pov ocbevadv  petaé&d
5,7-356,5 pg/mL (38-2.361 pmol/L) édwoe £éva ovviekeot) ovoyétiong 0,9998.
H avéivon ypappikng maAvdpopunong £dmace v akdilovdn e&icwon:

Avt 1 pébodog = 1,064 (uéBodog avapopdc) + 1,1 pg/mL (7,0 pmol/L).

H onddoon ovmg mg peboddov pe mhdopa (y) ovykpidnke pe my amddoon avtig g
pefodov pe opd (x) oe avarvt Roche/Hitachi® 717. Eikoot mévte detypata opod kon
TAGOHATOG EPMAOVTIOHEVO pe okeTapvopaiv and 4,5 éwg 368,6 pg/mL (30 éog
2.441 ymol/L) édwoav ovvtedeot) ovoyétiong 0,9999. H  avdivon  ypoppknig
ToAVIpOpNoNG Edwoe TV Tapakat e&icwmon:

Avt n puébodog (mhdopa) = 0,999 [Avt n uébodog (opdg)] — 0,3 pg/mL (2,2 pmol/L)
EMIIOPIKO HMA

To L3K givan katoyopnpévo gpmopikd onpa g Sekisui. Oha To dhla gpmopukd
ONNOTA, PAPKES, OVOPATA TPOIOVTMV EIVOL LOIOKTNGIU TOV AVTICTOL(MV ETULPELAOV.

SEKISUI

Kataokevaletat and mv:

DIAGN@®STICS
Apepkavikn Hrepog AeBvidg
Sekisui Diagnostics P.E.L Inc. Sekisui Diagnostics (UK) Limited
70 Watts Avenue Liphook Way
Charlottetown, PE C1E 2B9 Allington, Maidstone
Kavadag KENT, ME16 0LQ, HB
TnA.: +1-800-565-0265
Dag: +1-902-628-6504 HXextpovikn devbovon:

info@sekisuidiagnostics.com

HXextpovikn devbuvon: questions@sekisuidiagnostics.com
peidiagnostictechnical @sekisuidiagnostics.com
www.sekisuidiagnostics.com
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Opropoi cvpporav

€

Av16 10 TPO1OV TANPOL TIg amattoels ™ Evpomaikng Odnyiag yio In vitro
AlyvooTIKEG ZVOKEVES.

Kndwbdg maptidag

Kataokevaotig

1]

Asite Tig 0dnyieg xpriong

AwyvooTtikny cuokev In vitro

-

Xpnon €mg
EEEE-MM-HH 1 EEEE-MM

REF

Kodwog katardyov

E&ovcuodotnuévos avimpocmnog otnv Evponaikn Evaon

-

Iepropiopds Oeppokpaciog

Rx ONLY

Ta gprion pévo omd 1Tpd 1 KATOTY GUVTAYOYPAPNONG omd 10Tpd (16YHEL HOVO Yo T

ta&wounon ot HITA).

IMAPAIIOMIIEX

E&ovciodotnévog avimpocmnog
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