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B [ntended Use

The Mindray CL-series Tnl assay is a Chemiluminescent
Immunoassay (CLIA) for the quantitative determination of Tnl
in human serum or plasma. This assay can be used as an aid
in the differential diagnosis of acute coronary syndrome (ACS),
especially for the timely management of acute myocardial
infarction (AMI).

® Summary

Troponin-I (Tnl) is a regulatory subunit of the troponin complex
which consists of three subunits, i.e. Troponin |, Troponin T, and
Troponin C. Troponin | can form troponin-I-C together with
Troponin-C, and it can also form troponin-I-T with Troponin-T.
The main physiological action of Troponin | is inhibiting
actomyosin ATPase to impede muscle contraction due to lack
of calcium.

Following myocardial infarction (MI) or ischemic damage, the
integrity of myocardium cytomembrane will be destroyed and
many structure proteins with other large molecules are
released into cardiac muscle mesenchyme within hours'.
These biomarkers of necrosis include cardiac Troponin |,
Troponin T, CK-MB, myoglobin, and so on. Cardiac Troponin |
clearly differs from skeletal muscle Troponin I, which can be
used to differentiate between skeletal muscle lesions and
myocardial injury. Compared with other biomarkers, Cardiac
Troponin | is the first choice in biomarkers for myocardial
damage due to its high sensitivity and high tissue-specificity?.
Thus, Cardiac Troponin | plays an important role in the
supplementary diagnosis of Ml and identifying patients with
acute coronary syndromes (ACS) who are at greater risk for
cardiac events®.

According to redefinition by European Society of Cardiology
(ESC) and American College of cardiology (ACC), Ml is
diagnosed when blood levels of cardiac troponin are above the
99t percentile of the healthy population reference limit in the
clinical setting of acute ischemia*. The coefficient of variation
at the 99™ percentile for troponin assays must be less than or
equal to 10%. Clinical studies for patients with acute
myocardial infarction (AMI) have demonstrated elevated levels
of cardiac Troponin | are detectable in serum within 3 to 6 hours
after the onset of chest pain, they will reach peak
concentrations in approximately 12 to 16 hours, and then
remain elevated for 4-9 days®®.

Elevated cardiac Troponin | levels have also been reported in
cases of unstable angina pectoris (UAP) and congestive heart
failure (CHF). Other studies have shown that detectable levels
of cardiac Troponin | might correlate with higher incidence of
mortality in patients with UAP and non-ST segment elevation
MI (NSTEMI)”. Thus, the measurement of cardiac Troponin | can
be useful in the risk stratification of patients with UAP and
NSTEMI.

B Assay Principle

The Mindray CL-series Tnl assay is a
immunoenzymatic assay to determine the level of Tnl.
In the first step, sample, pretreatment solution, paramagnetic
microparticles coated with monoclonal anti-Tnl antibody
(mouse) and monoclonal anti-Tnl antibody (mouse)-alkaline
phosphatase conjugate are added into a reaction cuvette. After
incubation, Tnl present in the sample binds to both anti-Tnl
antibody coated microparticles and anti-Tnl antibody alkaline
phosphatase-labeled conjugate to form a sandwich complex.
Microparticles are magnetically captured while other unbound
substances are removed by washing.

In the second step, the substrate solution is added to the
reaction Cuvette. It is catalyzed by anti-Tnl antibody (mouse)-
alkaline phosphatase conjugate in the immunocomplex
retained on the microparticles. The resulting chemiluminescent
reaction is measured as Relative light units (RLUs) by a

two-site

photomultiplier built inside the system. The amount of Tnl
present in the sample is proportional to the Relative light units
(RLUs) generated during the reaction. The Tnl concentration
can be determined via a calibration curve.

mF Comp

Paramagnetic microparticles coated with
monoclonal anti-Tnl antibody (mouse).

Ra Minimum concentration: 1.2 g/L solid.
TRIS @ buffer: 50 mmol/L.
Preservatives: 0.05% ProClin 300 and 0.09%
sodium azide.
Anti-Tnl antibody (mouse)-alkaline phosphatase
conjugate. Minimum  concentration:  2.08

Rb Hg/mL.
MES Y buffer: 50 mmol/L.
Preservatives: 0.05% ProClin 300 and 0.09%
sodium azide.
Pretreatment solution.

Re TRIS buffer: 50 mmol/L.
Preservatives: 0.05% ProClin 300 and 0.09%
sodium azide.

a) TRIS = Tris(hydroxymethyl)-aminomethane
b) MES = 2-(N-morpholino)ethanesulfonic acid buffered saline

B Storage and Stability

The unopened Tnl (CLIA) reagent kit is stable up to the stated
expiration date when stored at 2-8°C.

The Tnl (CLIA) reagent kit can be stored onboard and used for
a maximum of 28 days after opening at 2-8°C.

B Reagent Preparation
The reagents in the kit have been assembled into a
ready-for-use unit that cannot be separated.

B Materials Required but not Provided

Mindray CL-series Chemiluminescence Immunoassay Analyzer.

Cat.No.105-005910-00: Troponin | Calibrators, 1x2.0 mL for
each of calibrator C0, C1 and C2.

Cat.No.105-005941-00: Cardiac Marker Multi Control (L), 3x2.0 mL.
Cat.N0.105-005942-00: Cardiac Marker Multi Control (H), 3x2.0 mL.
Cat.No.105-005927-00: Cardiac Marker Multi Control (L), 6x2.0 mL.
Cat.No.105-005928-00: Cardiac Marker Multi Control (H), 6x2.0 mL
Cat.No.105-004552-00: Wash Buffer, 1x10 L.
Cat.No.105-009044-00: Substrate Solution, 4x75 mL.
Cat.No.105-004274-00: Substrate Solution, 4x115 mL.

Reaction Cuvette.

m Applicable Instrument
Mindray  CL-series  Chemiluminescence
Analyzer

Immunoassay

B Specimen Collection and Preparation

Secimen Types

+ Human serum and plasma (K:EDTA, KsEDTA, sodium heparin

and lithium heparin) specimens are recommended for this

assay.

Blood collection tubes from various manufacturers may

contain additives which could affect the test results in some

cases. Not all available tubes of on the market were tested

by Mindray. Each laboratory should determine the

acceptability of different blood collection tubes and

serum/plasma separation products.

+ When processing samples in primary tubes (sample
collection systems), follow the instructions of the tube
manufacturer.

Specimen conditions

+ Do not use:

- heat-inactivated specimens

- grossly hemolyzed specimens

- specimens with obvious microbial contamination

For accurate results, serum and plasma specimens should
be free of fibrin, red blood cells, and other particulate matter.
Specimens from patients receiving anticoagulant or
thrombolytic therapy may contain fibrin due to incomplete
clot formation.

Preparation for Analysis

+ Follow blood collection tube manufacturer's
recommendations for centrifugation. Centrifuge the
specimens after clot formation is complete. Ensure residual
fibrin and cellular matter has been removed prior to analysis.

+ For optimal results, inspect all samples for bubbles. Remove
bubbles with a pipette tip prior to analysis. Specimens must
be mixed thoroughly after thawing. Thawed samples should
be centrifuged prior to use.

+ Ifthe sample was covered with lipid layer after centrifugation,
the sample should be transferred to a clean tube and
centrifuged before testing. Do not transfer the lipid layer.
Handle carefully to prevent cross contamination.

Specimen Storage

+ Specimens should be tested timely after sample collection.
If the assay cannot be completed within 8 hours, refrigerate
the samples at 2 to 8°C. If testing will be delayed for more
than 36 hours, specimens should be frozen at -20°C or
colder. The specimens can be stored at -20°C for up to 30
days.

+ Avoid more than five freeze cycles.

W Assay Procedure

For optimal performance of this assay, operators should read
the related system operation manual carefully, to get sufficient
information such as operation instructions, sample
preservation and management, safety precaution, and
maintenance. Prepare all required materials for the assay as
well.

Before loading the Tnl (CLIA) reagent kit on the machine for the
first time, unopened reagent bottle should be inverted gently for
at least 30 times to resuspend the microparticles that have
settled during shipment or storage. Visually inspect the bottle
to ensure the microparticles have been resuspended. If the
microparticles remain adhered to the bottle, continue inverting
until the microparticles have been completely resuspended. If
the microparticles cannot be resuspended, it is recommended
not to use this bottle of reagent. Contact Mindray Customer
Service for help. Do not invert opened reagent bottle.

This assay requires 75 pL of sample for a single test. This
volume does not include the dead volume of the sample
container. Additional volume is required when performing
additional tests from the same sample. Operators should refer
to the system operation manual and specific requirement of the
assay to determine the minimum sample volume.

m Calibration

The Mindray CL-series Tnl (CLIA) has been standardized
against a commercial Tnl test (CLIA).

The specific information of master calibration curve of Tnl
(CLIA) reagent kit is stored in the two-dimensional barcode on
the reagent pack, which is used in combination with Tnl
calibrators for calibration of the specific reagent lot. Before
initiating calibration on each new lot of reagent, load the assay
master curve by scanning the two-dimensional barcode on the
reagent pack. When performing the calibration, scan the two-
dimensional barcode on the calibrator pack, and then test the
Tnl calibrators at three levels. Valid calibration curve is required
before any Tnl test. Recalibration is recommended every 4
weeks, or when a new reagent lot is used, or the quality controls
are out of specified range. For detailed instruction of calibration,
refer to the system operation manual.

W Quality Control

It is recommended that quality controls should be run once
every 24 hours if the tests are in use, or after every calibration.
The quality control frequency should be adapted to each
laboratory's individual requirements. The recommended two
levels of quality controls for this assay are Cardiac Marker Multi
Control (L) and Cardiac Marker Multi Control (H).

Quality control results should be within the acceptable ranges. If
a control is out of its specified range, the associated test results
are invalid and the samples must be retested. Recalibration may
be required. Examine the assay system referring to the system
operation manual. If the quality control results are still out of the
specified range, please contact Mindray Customer Service for help.

u Calculation

The analyzer automatically calculates the analyte

concentration of each sample on the master calibration curve
read from the barcode, and a 4-Parameter Logistic Curve Fitting
(4PLC) with the relative light units (RLUs) generated from Tnl
calibrators of defined concentration values. The results are
shown in the unit of ng/mL.

B Dilution

Samples with Tnl concentrations above the upper limit can be
diluted with Mindray Sample Diluent. The recommended
dilution is 1:10 (either automatically by the analyzer or
manually). The concentration of the diluted sample must be > 1
ng/mL. After manual dilution, multiply the result by the dilution
factor. After automated dilution by the analyzers, the system
automatically multiply the result by the dilution factor when
calculating the sample concentration.

B Expected values

The 99th percentile upper reference limit

A study on a cohort of 280 healthy individuals using serum
samples has determined the reference range of Mindray CL-series
Tnl assay.

Age ggth
Number of Samples Range Percentile
280 19~80 years 0.04 ng/mL

Cutoff value for AMI

297 patients who have symptoms of chest pain were tested
with Mindray CL-series Tnl assay. Based on the World Health
Organization (WHO) criteria forthe definition of AMI from the
1970's, 66 individuals were diagnosed with AMI.Using the
clinical results combined several literature results*% we
established Receiver Operating Characteristics (ROC) curve to
determine the diagnostic cutoff and the Area under Curve (AUC)
was greater than 0.90. The most appropriate decision threshold
for determining AMI from these distributions is 0.5 ng/mL. We
recommend the cutoff of CL-series Tnl assay for determining AMI
is 0.5 ng/mL.

Due to the variation in geography, race, sex, and age, it is highly
recommended that each laboratory should establish its own
reference range.

B Limitation

The upper limit of this assay is 50 ng/mL. A specimen with Tnl
concentration lower than the upper limit can be quantitatively
determined, while the specimen with a concentration higher
than the upper limit will be reported as >50 ng/mL or diluting
the samples with Mindray Sample Diluent.

The concentration of Tnl in a given specimen, determined with
assays from different manufacturers, can vary due to
differences in assay methods, calibration, and reagent
specificity. The assay results should be used in conjunction
with other evidences to make clinical decisions, such as
symptoms, results of other tests.

Specimen from individuals who have been exposed to mouse
monoclonal antibodies may contain human anti-mouse
antibodies (HAMA)®. Such specimens may show either falsely
elevated or falsely depressed values with assay kits employing
mouse monoclonal antibodies®'®. However, no obvious
interference of HAMA has been observed in this assay.

m Performance Characteristics

u Lower limits of measurement

Limit of Blank, Limit of Detection and Limit of Quantitation
Limit of Blank (LoB) = 0.006 ng/mL

Limit of Detection (LoD) = 0.010 ng/mL

Limit of Quantitation (LoQ) = 0.015 ng/mL

The Limit of Blank, Limit of Detection and Limit of Quantitation
were determined in accordance with the CLSI (Clinical and
Laboratory Standards Institute) EP17-A2 requirements.

The Limit of Blank is the 95th percentile value from n = 60
measurements of analyte-free samples over several
independent series. The Limit of Blank corresponds to the
concentration below which analyte-free samples are found with
a probability of 95 %.

The Limit of Detection is determined based on the Limit of
Blank and the standard deviation of low concentration samples.
The Limit of Detection corresponds to the lowest analyte
concentration which can be detected (value above the Limit of
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Blank with a probability of 95 %).
The Limit of Quantitation is the lowest analyte concentration
with a total allowable relative error of <30 %.

B Functional Sensitivity

The Tnl (CLIA) reagent assay has a functional sensitivity of <
0.04 ng/mL, which meets the requirements of Tnl assay.
Functional sensitivity is defined as the concentration of Tnl that
can be measured with an interassay CV of 10%.°

B Measuring Range

The measuring range is defined as the range of values which
meets the limits of acceptable for linearity. The measuring
range of Tnl (CLIA) reagent assay is 0.006-50 ng/mL. Values
below the analytical sensitivity are reported as <0.006 ng/mL.
Values above the measuring range are reported as > 50 ng/mL
(or up to 500 ng/mL for 10-fold diluted samples).

| Analytical Specificity

Hemoglobin up to 500 mg/dL, bilirubin up to 20 mg/dL,
triglycerides up to 1000 mg/dL, total protein up to 10 g/dL,
rheumatoid factors (RF) up to 1500 IU/mL and antinuclear
antibody will not interfere with the CL-series Tnl assay.
Criterion: Recovery within + 10 % (RF: + 15 %) of initial value.

In vitro tests were performed on 24 commonly used
pharmaceuticals. No interference was observed from these
substances. Criterion: Recovery within + 10 % of initial value.
Tnl Calibrator CO was spiked with Skeletal Troponin I, Cardiac
Troponin C, Recombinant human Cardiac Troponin T, Actin,

sample Mean Tnl Within- | Between- Wi_lhin—
(ng/mL) run CV run CV__ | Device CV

HS-1 0.50 1.21% 1.11% 2.00%

HS-2 9.99 1.06% 1.70% 2.75%

HS-3 34.81 1.40% 1.29% 2.04%

“Representative data; results in individual laboratories may vary.

W Linearity

A study was performed based on guidance from CLSI EP06-A'2.
A high concentration Tnl sample (approximately 50 ng/mL) was
mixed with a low concentration sample (<0.006 ng/mL) at
different ratios, generating a series of dilutions. The Tnl of each

dilution was determined using the Mindray CL-Series Tnl Assay.

Linearity was demonstrated in the range of 0.006 ng/mL to 50
ng/mL, the correlation coefficient r is 20.9900. The linearity
data are summarized in the table below.

Concentration
(ng/mL)
Expected Tnl | 0.00 | 11.41 | 22.83 | 34.24 | 45.65 | 57.06
Measured Tnl | 0.01 | 12.28 | 24.13 | 35.55 | 46.43 | 57.06

+Representative data; results in individual laboratories may vary.

1 2 3 4 5 6

B Method Comparison

The Mindray CL-Series Tnl assay was compared to a
commercially available diagnostic kit in a correlation study with
about 212 serum specimens. The statistical data obtained by
Deming computing mode are summarized in the table below.

H412 Harmful to aquatic life with long lasting effects.
Prevention:

P261 Avoid breathing dust /fume/gas/mist/vapours/spray.
P272 Contaminated work clothing should not be allowed out of
the workplace.

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

P273 Avoid release to the environment.

Response:

P302 + P352 IF ON SKIN: Wash with plenty of water.

P333 + P313 If skin irritation or rash occurs: Get medical
advice/attention.

P362 +P364 Take off contaminated clothing and wash it before
reuse.

Disposal:

P501 Dispose of contents/container in accordance with local

regulation.
C €u123

® Graphical Symbols

VD] [ec[rer] [d]

Tropomyosin, Myoglobin, Myosin Light Chain, Human CK-MB. Concentration Slope Intercept Correlation
No obvious cross reactivity was observed as all the results were Range Coefficient
<0.05%. The results are summarized in the table below. 0.006 - 50 ng/mL 1.0032 0.00005 0.9978
. (r:‘ross-react_ant Cross Acceptance ® Warnings and Precautions
Reactivity Criteria 1. For in vitro diagnostic use only. For laboratory
(ng/mL) professional use.
Skelet_al 1000 0.00% 2. Follow all the rules in handling laboratory reagents and
Troponin | take necessary safety precautions.
Cardiac 1000 0.00% 3. The concentration of Tnl in a given specimen determined
Tropon!n c with different manufacturers can vary due to differences
Recombinant in assay methods and reagent specificity. The results
hum_an 1000 0.00% Reported repqrted _by the laboratory to the physician mus_t inclu_de
Cafdl?‘l Cross the identity of the Tnl assay used. Values obtained with
Troponin T Reactivity< different assay methods cannot be used interchangeably.
Actin 1000 0.00% 0 Os%y_ 4. Do not use reagent kits beyond the expiration date.
Tropomyosin 1000 0.00% ’ 5. Do not use reagents mixed from different reagent lots.
Myoglobin 1000 0.00% 6.  Always keep the reagent pack in the upright position to
Myosin 1000 0.00% ensure no microparticle has been lost prior to use.
Light Chain e 7. Reagent pack opened for more than 28 days is not
Human 1000 0.00% recommended for use.
CK-MB s 8.  Reliability of assay results cannot be guaranteed if the

“Representative data; results in individual laboratories may vary.

B High Dose Hook
For the Mindray CL-series Tnl assay, there is no high dose hook
effect at Tnl concentration up to approximately 1000 ng/mL.

B Accuracy

Two controls with traceable and predefined values were used
to verify the accuracy of this assay. The results showed that the
relative deviations were within +10%. The results are

ummarized in the table below.
sample Measured Tnl |  Defined Tnl Rel_ati_ve
Value (ng/mL)| Value (ng/mL) Deviation
Level 1 0.49 0.51 -4.70%
Level 2 34.36 35.95 -4.41%

“Representative data; results in individual laboratories may vary.

® Precision

Precision was determined by following Clinical and Laboratory

Standards Institute (CLSI) Protocol EP5-A2'"". Two levels of

quality controls and three levels of human serum were tested in

duplicate in two separate runs per day, for a total of 20 days,

using a single lot of reagents and a single calibration curve. The
recision data are summarized in the table below.

instructions in this package insert are not followed.

9. All the specimen and reaction wastes should be
considered potentially biohazard. The handling of
specimens and reaction wastes should be in accordance
with the local regulations and guidelines.

10. The Material Safety Data Sheet (MSDS) is available upon
request.

11.  Please confirm the integrity of the package before use. Do
not use the reagents with damaged packages.

12. If the reagents are opened unintentionally before use,
they shall be used as soon as possible.

13.  Any serious incident that has occurred in relation to the
device shall be reported to the manufacturer and the local
competent authority.

14. Instability or deterioration should be suspected if there
are visible signs of leakage, turbidity, precipitates or
microbial growth.

15. Do not freeze. The results can't be assured when the
reagents are stored at inappropriate condition.

16. This kit contains components classified as follows in
accordance with the Regulation (EC) No. 1272/2008:

In vitro Authorized Consult

diagnostic representative instructions European
medical in the European for use Conformity
device Coyity

Catalogue Temperature Manuf by d
Humber imit anufacturer  Use-by date
Caution Batch code This way up Unique device

identifier

B References

1. Mair J, Wagner |, et al. Cardiac troponin | to diagnose
myocardial injury. Lancet 1993; 341; 838-839.

2. Bodor GS. Cardiac troponin-l: a highly specific
biochemical marker for myocardial infarction. J Clin
Immunoassay 1994; 17:40-44.

3. Antman EM, Tanasijevic MJ, et al. Cardiac-specific
troponin | levels to predict the risk of mortality in patients
with acute coronary syndromes. N Engl J Med 1996;
335:1342-1349.

4. The Joint European Society of Cardiology/American
College of Cardiology Committee. Myocardial Infarction
redefined—a consensus document of the Joint European
Society of Cardiology/American College of Cardiology
Committee for the Redefinition of Myocardial Infarction.
J Am Coll Cardiol 2000; 36: 959-969.

5. Antman EM, Tanasijevic MJ, et al. Cardiac-specific
troponin | levels to predict the risk of mortality in patients
with acute coronary syndromes. N Engl J Med 1996;
335:1342-1349.

6.  Tanasijevic MJ, Cannon CP, et al. The role of cardiac
troponin | in risk stratification of patients with unstable
coronary artery disease. Clin Cardiol 1999; 22:13-16.

7. Antman EM, Fox KM. Guidelines for the diagnosis and
management of unstable angina and non-Q-wave
myocardial infarction: Proposed revisions. Am Heart J
2000; 139:461-75.

8. Boscato LM, Stuart MC. Heterophilic antibodies: a

problem for allimmunoassays. Clin Chem 1988; 34:27-33.

9.  Kricka L. Interferences in immunoassays - still a threat.
Clin Chem 2000; 46: 1037-1038.

10. Bjerner J, et al. Immunometric assay interference:
incidence and prevention. Clin Chem 2002; 48: 613-621.

11. CLSI. EP5-A2: Vol. 24, No. 25, Evaluation of Precision
Performance of Quantitative Measurement Method;
Approved Guideline —Second Edition.

12. CLSI. EP06-A: Evaluation of the Linearity of Quantitative

CE...

Manufacturer: Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronics Co.,
Ltd.

Address: Mindray Building, Keji 12th Road South, High-tech
Industrial Park, Nanshan, Shenzhen 518057, PR.China.

E-mail Address: service@mindray.com

Website: www.mindray.com

Tel: +86-755-81888998

Fax: +86-755-26582680

EC-Representative: Shanghai International Holding Corp.
GmbH (Europe)

Address: Eiffestrape 80, Hamburg 20537, Germany

Tel: 0049-40-2513175

Fax: 0049-40-255726

CONG
TY TNH
Y TE
MINDR
Y VIET

NAM

Digitally signed by CONG
TY TNHH Y TE MINDRAY
VIET NAM ‘

DN: C=VN, S=TP Ho Chi
Minh, O=CONG TY TNHH
Y TE MINDRAY VIET NAM,
CN=CONG TY TNHH Y TE
MINDRAY VIET NAM,
01D.0.9.2342.19200300.10
0.1.1=MST:0311932340
Reason: | am the author of
this document

Location: your signing
location here

Date: 2023.11.14
14:20:40+07'00

Foxit PDF Reader Version:
11.2.1

sample MeanTnl | Within- | Between- | Within- Measurement Procedures: A Statistical Approach;
(ng/mL) | runCV runCV__ | Device CV Approved Guideline. 2003.
Control L 0.32 2.01% 0.90% 2.59% © 2015-2022 Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronics Co.,
Control H 14.38 0.90% 1.19% 1.80% H317 NTay cause an allergic skin reaction. Ltd. All rights Reserved
P/N: 046-023622-00 (1.0) English-1 2022-03



mindray

Tnl

Tnl
TponoxuH | (XJIUA)

L &b A1 3aKa3a

Ne no kaTanory Pasmepy
105-005659-00 2x50 TecToB
105-005676-00 2x100 TecTOB

B [peycCMOTpeHHOE UCMONb30BaHNe

AHanu3 Ha TpomnoHuH | cepum CL komnaHum Mindray sBnsetcs
XEMUTIOMUHECLIEHTHBIM WMMYHOaHanM3om (XNnA) ansa
KONMYECTBEHHOTO onpeeneHns Tnl B YeNoBeYecKon CbIBOPOTKE Wik
nnasme. 3TOT aHanW3 MOXET WCMONb30BaTbCs B KayecTBe
BCMOMOraTeNbHOrO  CPeAcTBa npu  audbdbepeHumanbHom
[IMarHoCTUKe OCTPOrO KOPOHAPHOrO CUHAPOMA, O0COGEHHO Ans
CBOEBPEMEHHOTO BbISIBNIEHUS OCTPOro MH(bapKTa MUoKapaa.

B CsopKa

TponoHuH-1 (Tnl) — 310 perynsTopHas cyGbeauHuLa
TPOMOHUHOBOrO KOMIIEKCA, KOTOPbIN COCTOMT U3 TPeX CyGbenHuL,
a WMEHHO: TPOMoHWHa |, TponoHnHa T 1 TponoHuHa C. TponoHuH |
MOXeT 06pa30BbIBaTh KOMMIEKC TPOMOHUH-I-C ¢ TponoHuHoM C, a
TakXe KOMMAEKC TPOMoHWH-I-T ¢ TponoHuHom-T. OcHoBHOe
chuanonornyeckoe  AeicTBME  TPoMoHWHa | cocTouT B
MHIMOMPOBaHUM ATdasbl aKTOMMO3WHA W MPENATCTBOBaHUM TeM
CaMbIM COKpaLLLEHUIO MbILLL, BCIEACTBUE HeJ0CTaTKa KanbLus.
Mocne uHbapkTa (UM) unu uieMnUyecknx nopaxeHuit Muokapaa
HapyLiaeTcs LeNoCTHOCTb LMToMeMGpaH MUOKapaa, U B TeuyeHne
HECKOJIbKUX YaCOB 3HAUUTENbHOE KOMMYECTBO CTPYKTYPHBIX GENKoB
C ipYrUMM KPYMHBIMU MOTIEKY IaM1 BbICBOBOXAAETCH B ME3EHXUMY
CepAieyHoil  MblllLbl'. 9TU  GUOMapKepbl HEKpPO3a BKIHOYaoT
cepfieyHblit TPOMoHUH |, TponoHuH T, KK-MB, MuornobuH u T.4.
Cep/eyHbli TPOMOHMUH | IBHLIM 06Pa30M OTNIMYAETCA OT TPOMOHUHA
| CKeNeTHbIX MBbIlLL, 4TO MOXHO MCMONb30BaTb ANA TOrO, YTOObI
AnddepeHUMpoBaTh NOPaXXeHUs CKeNeTHbIX MbILLL U NOpaXeHus
Muokapfa. Cpeav 6MoMapkepoB CepAieyHbI TPOMOHUH | sBnsieTcs
61OMapkepoM MepBoro BbiGOpa B OTHOLIEHMN MOBPEXAEHNUs
MUOKap/a, Tak Kak 06nafjaeT BbICOKOW UyBCTBUTENbHOCTHIO U
BbICOKOW  TKaHeBOW  creuuuyHocTbio?.  Takum  0Bpasom,
Cep/ieyHbIl TPOMOHUH | UrpaeT BaXHYo Posib B [OMONHUTENLHON
AvarHocTke UM W BbISIBNIEHMA MaLMEHTOB C  OCTPbIMK
KOpOHapHbIMKM cuHapomamu (OKC), ans KOTOpbIX CyliecTayet
MOBbILEHHDII PUCK CEPAEYHBIX COBLITUI®,

CornacHo HOBOMY onpefeneHuo Esponeiickoro
Kapauonoruyeckoro obuwectsa (ESC) U AMepukaHCKoW Konneruu
kapgmonoros (ACC), WM pauarHocTupyeTcs, Koraa ypoBeHb
CeplevHOro TPOMOHUHA B KPOBY Bbile 99™NPOLIEHTUNNA BEPXHEro
pedhepeHCHOro YPoBHA NSl 3[0POBOA NONMYNALMM B KIIMHUYECKUX
ycnosusix ocTpoi uwemumn®. KoadbcpuumeHt sapuaumn ana 997
NPOLEHTUAS NPUMEHNTENBHO K aHaNN3Y Ha TPOMOHUH [OSKEH bl Th
MeHbLue 6o paseH 10%. KnuHuyeckue nccnefoBaHus NaLMeHToB ¢
ocTpbIM MHbapkTOM Muokapga (OWM) npogemMoHcTpuposanu
NOBbILIEHHbIE YPOBHU CEPAEYHOr0 TPOMOHMHa |. OHM MOryT GbiTh
0BGHapyXeHb! B CbIBOPOTKE KPOBM B TeyeHne 3-6 4 nocnie nossieHms
600K B rpyn, JOCTUralOT NUKOBbIX 3HaY€HUiA NPUMEPHO Yepes 12—
16 4acoB 1 3aTeM OCTalOTCA MOBbILIEHHbIMUN B TeYeHne 4-9 aHeir>s,
MoBbIlWEHHbIE  YPOBHM  CepfAeyHoro  TPOMoHMHa | Takxe
HabnoganMcb B Ccyyasx HecTabwnbHoi cTeHokapguu (HC) u
3aCTOMHON  cepfeyHoi  HegocTaToyHocTu  (3CH).  Opyrue
UCCNefloBaHNA  MOKasanW, u4To  0oGHapyXuBaeMble — YPOBHM
Cep/levHoOro TPOMoHNHa | MOryT KoppenupoBaTh ¢ 6onee BbICOKUM
ypoBHEM CMepTHOCTU y nauueHToB ¢ HC u UM 6Ge3a nopgbema
cermenta ST (UM BIST)”. Takum o6pasom, M3MepeHne ypOBHS
Cep/leYHOro TPOMOHMHA | MOXET BbiTh NOMIE3HO NPY CTPaTUdUKaLMn
pucka y nauyueHtos ¢ HC u UM BIST.

B MMpuHYyMn aHanusa

HaGop ans aHanu3a Ha Tnl cepum CL komnavuu Mindray — aTto
cucTeMa ANs ABYXSTarHOro WUMMYHOCHEPMEHTHOTO aHanusa ¢
uenbto onpegeneHuns yposHs Tnl.

Ha nepeom aTane B peaKLMOHHYHO KIOBETY BBOAUTCA NpoGa, pacTBOp
[ANsi NpeABapUTenbHON 06paGoTKY, NapaMarHUTHbIE MUKPOYaCTULbI,
MOKPbITblE MOHOKIOHANBHLIMKU aHTUTENaMn K Tnl (MbIlWKMHBIMK), 1
KOHBIOraT MOHOK/IOHaMbHbIX aHTUTeN K TN (MbILLMHBIX) C LLENOYHO
ocdbaTtazoit. Mocne uHkyGauum Tnl, NpucyTCTBYHOWMIA B NpoGe,
CBA3bIBAETCA Kak C MMKPOYACTULLAMK, MOKPbLITbIMI aHTUTENamm K
Tnl, Tak 1 ¢ aHTUTENnamu K Tnl, MeyeHHbIMY LWenoyHoi dpocdaTaszon
(Cc_KoHBIOraToM), 06Gpasysi CaHABUY-KOMMIEKC. MMKpoUacTULbl

3axXBaTbIBAKOTCA MarHUTOM, B TO BPEMS KaK [pyrie HecBA3aHHbIe
BeL|eCTBa y4aNATCS NMPOMbIBKON.

Ha BTOpOM aTane B peakuMOHHYIO KIOBETY 0GaBfisieTcs pacTBOp
cy6ceTpara. OH BCTYNaeT B peakLmio, KaTanuanupyemyto KOHbIOraToM
aHTuTen K Tnl (MbIWWHBIX) C LWenoyHoit chocthaTasoit B UMMYHHOM
KOMMfieKCe, HaXOAfILEMCA Ha MuKpouyacTuuax. [lonyyeHHas
XEMWIIOMMHECLIEHTHAs PeakLns W3MepPSieTCs B OTHOCUTENbHbIX
cBeToBbIX eauHnuax (OCE) Mpu NOMOLLYM BCTPOEHHOTO B CUCTEMY
doToymHOXMUTens. KommuectBo Tnl B mpoGe MponopLuUoHansHO
KO/IMYECTBY ~ OTHOCUTENbHBLIX  CBETOBbIX  eauHuy  (OCE),
o6pa3oBaHHbIX B X0fe peakuuu. KoHueHTpauuu Tnl MOXHO
onpeaenuTb No KanMGpOBOYHOM KPUBOW.

] Tbl peareHTos

MapaMarHuTHble  MUKPOYacTULbl,  MOKPbITble
MOHOKJ/IOHaIbHBIMU aHTUTenamMn K Tnl
(MbILWMWHBIMK).

Ra MuHUManbHas KOHUeHTpauus: 1,2 1/n TBepabix
yacTuy
Tpuc-6ycbep?: 50 MMonb/.
KoHcepBaHTbl: 0,05% ProClin 300 u 0,09% asupa
HaTpus.
KoHbloraT = MOHOKNOHanbHbiX aHTuTen Kk Tnl
(MbIWKHBLIX) ¢ uenouHot  cbocchaTasont.

Rb MuHUManbHasa KoHUeHTpauus: 2,08 Mkr/mn.
MES-6ychep®: 50 MMonb/n.
KoHcepaHTbi: 0,05% ProClin 300 u 0,09% asupa
HaTpus.
PacTBOp A/151 PefBapUTENbHOIM 06PaBOTKY.

Re TRIS-6ycbep: 50 MMonb/n.
KoHcepaHTbi: 0,05% ProClin 300 u 0,09% asupa
HaTpus.

a) Tpuc — Tpuc(rnapoKCUMeTU)aMMHOMeTaHa
6) MES-6ycbep — 2-(N-MopcbonuHo)aTaHcynbhoHOBas KUCTOTa

B XpaHeHue U CTabUNbHOCTL

HeBCKpbITbIl Habop peareHToB Ha Tnl (XJIMA) cTaGuneH po
YyKa3aHHOi [1aTbl OKOHYaHWUS! CPOKa FOHOCTM NPU XpaHeH!N Npu 2-
8°C.

HaGop peareHToB Ans aHanu3a Ha Tnl (XJ/IMA) MOXeT XpaHUTbCS B
annapaTe U UCMONL30BATLCA B TeueHWe He Goslee 28 CyTOK nocne
OTKpbITHA Npn 2—8 °C.

® MoAroToBKa peareHToB
PeareHTbl B HaBope COGPaHbI B FOTOBYIO K UCMONIb30BAHMUIO CUCTEMY,
KOMOHEHTbI KOTOPOIA He MOTYT GbITh OT/AeNeHbI APYT OT Apyra.

B HeoGxoauMble MaTepuaibi, He BXOAALLME B KOMMEKT NOCTaBKN
NMmMyHoxemunio THBIN TOp cepum CL
koMnaHuu Mindray

N2 no katanory 105-005910-00: KanuGpaTopbl Ans aHanusa Ha
TPONOHUH-I, 1x2,0 Mn Ans Kaxoro kanubpaTopa CO, C1 v C2.

Neno  katanory  105-005941-00:  MynbTUKOHTpPONb  Ansi
onpepenexus cepaeyHbix Mapkepos (L), 3x2,0 M.

N2 no KaTanory 105-005942-00: MynbTUKOHTpPONL  Ansa
onpepenexus cepaeyHbix Mapkepos (H), 3x2,0 mn.

N2 no KaTanory 105-005927-00: MynbTUKOHTpPONL  Ansa
onpepenexus cepaeyHbix Mapkepos (L), 6x2,0 M.

N2 no KaTanory 105-005928-00: MynbTUKOHTpPONL  Ansa
onpepenexus cepaedHbix Mapkepos (H), 6x2,0 mn

N no kaTanory 105-004552-00: npombIBoYHbIit Gydbep, 1x10 5.

Ne no kaTanory 105-009044-00: pacTop cy6cTpaTa, 4 x 75 Mn

Ne no kaTanory 105-004274-00: pacTop cy6cTpaTa, 4 x 115 mn
PeakuuoHHas KoBeTa

B Mcnonb3yemasn annapaTtypa
NMMyHOxemur THBIN TOp cepum CL
koMnaHuu Mindray

B B3ATve M NoAroToBKa o6pa3LioB

Tunbl o6pa3yos

+ JIna 3TOro aHanM3a PeKOMeH[yeTCs MCMonb3oBaTb 06pasLibl
CbIBOPOTKM U Nnasmbl Kposu uenoseka (c K:9ATA, Ks3ITA,
renapuH-HaTpuem 1 MTUA-renapuHom).

MpoGupkn ans cGopa KPOBW pasHbiX NPOU3BOAUTENEN MOryT
cofiepxaTb [106aBKK, KOTOPble MOTyT B HEKOTOPbIX Cy4asx
NoBMMATL Ha pesynbTaTbl aHanusa. Komnawus Mindray
npoTecTUpoBana He BCe [AOCTYMHble Ha PbiHKE MPOGUPKM.
Kaxpas  naGopaTopus — [lofXHa  ONpefenuTb  CTeneHb
COOTBETCTBMSI ~ HOPMATMBHbIM  TPEGOBAHMAM  Pa3NNUHbIX
npo6upok Ana c6opa npo6 KpoBM U npucrnocobneHwn ans
OT[ieNIeHMs CbIBOPOTKM/MNAa3Mbl.

» [lpu o6paGoTke Npo6 B NepBUYHbLIX Npobupkax (cuctema otéopa
npo6) cobntofaiTe MHCTPYKLMM U3rOTOBUTENS MPOGUPOK.

TpeGoBahus K oGpasuy

* He ucnonbayitre:
- TepMOVHAKTUBUPOBaHHbIE 06PasLbl;
- CUIbHO reMOIM3MPOBAaHHbIE 0BPa3Libl;
- 06pasLbl C ABHLIM MUKPOGHbIM 3arpsizHeHneM.

+ JIns nonyueHns TOUHbIX Pe3ynbTaToB 0Gpasiibl CbIBOPOTKU U
nnasMbl He AOMXKHbI COAEPXKaTh PUGPUH, IPUTPOLMTHI U Apyrue
B3BELUEHHbIE YaCTULbI. MpoBbl, B3ATblE Y MALWEHTOB,
NONYYaloWNX  aHTUKOATYNAHTHYIO  WIM  TPOMBONMTUYECKYIO
Tepanuio, MOryT copepxatb (DUGPUH UM3-33  HEMonHOro
06pa30BaHus CryCTKOB.

MoaroTtoeka K aHanu3y
« Mpu  ueHTpudbyrpoBaHun  credyite  PeKOMeHAAUNAM
Npou3BOAUTENS MPOGUPOK AN B3ATUS 06pPasLiOB  KPOBM.
OGpasupbl  LeHTpUdyrupyloT Ao 3aBeplueHusi 06pasoBaHus
crycTka. YGegutech, 4TO nepef aHanu3oMm OGbinu ypaneHbi
0CTaTOuHbIN (PUBPUH 1 BHYTPUKIIETOYHOE BELLECTBO.
+ JIna QOCTUXEHUS ONTUMANbHOrO pesynbTaTa NpoBepbTe BCE
o6pasubl Ha MpeAMET Hanuuus nysbipbkoB. Mepes aHanM3oM
yAanuTe nysbipbku C MOMOLLbIO MUMETKU. Mocne pasmoposku
o6pasubl [OMXHbI GbiTh TuWaTeNbHO nepemeluanbl. [lepep,
MCMONb30BAaHMEM  Pa3MOpOXeHHble  0o6pasubl  cnegyet
LeHTPUdyrpoBaThb.
Ecnv nocne LeHTpudyrupoBaHus npoba noKpoeTcst NUMUAHBIM
crloem, nepe/i HayasioM aHan3a ee ciieflyeT NepeHecTy B YNCTYIO
npobupky M LeHTpudyruposaTh eule pas. He nepeHocuTe
NNNUAHBIA cnoii. [ledcTByiiTe 0CTOPOXHO, YTOObI He [ONYCTUTbL
NepeKpecTHOro 3arPA3HEHNS.

XpaHeHue 06pa3uos

*  AHanus BOMKEH 6bITb npoeefieH CBOEBPEMEHHO Mnocne B3ATUA
npo6. Ecm aHanus He MOXeT GbITb NPOBE/EH B TeYeHMe 8 4acos,
nomectute npobbl B XONOAWILHUK [U1S  XpaHeHWs npu
TemnepaType 2—-8°C. Ecnu aHanus He npoBefeH B TeyeHue
36 yacoB, Npo6bl AOMKHbI GbITh 3aMOPOXEHbI NPKU TemnepaType
-20 °C unu Huxe. O6pasLibl MOXHO XpaHUTb NpW TemnepaType -
20 °C B TeyeHue He 6onee 30 aHeil.

He nonyckaiite Gonee NATY LMKNIOB 3aMOpaX1BaHMs.

® TMpoueaypa aHanu3a
[N KaYeCTBEHHOTO BbIMOMIHEHUS aHaNN3a NONb30BaTeNb AOMKEH
BHMMATENbHO O03HAKOMUTLCA C PYKOBOACTBOM Mo/b3oBaTens
CUCTEMBI, @ TakXKe C MHCTPYKLIMSIMU NONb30BATENS, MHCTPYKLMSMU
M0 MOATOTOBKE W XPaHEHUHO 0BPA3L0B, MHCTPYKLUNAMM MO TEXHMUKe
GesonacHocTu U obcnyxuBaHuio ycTponcTsa. Takxe HeobxogaumMo
NPUroTOBUTL BCE MaTepUasbl A/Is NPOBEfEHUS aHaNn3a.
Mepen nepBoil 3arpyskoit B annapaT KOMMEKT peareHToB Ans
aHanusa Ha TTnl (XJIUA), 3aKpbITble chnakoHbl C peareHToM cregyet
0OCTOPOXHO NepeBepHyTH He MeHee 30 pas ANst pecycreHaMpoBaHns
MWKpPOYaCTUL, KOTOPble 0CeNn NPy TPaHCNOPTUPOBKE U XPaHEHUN.
OCMOTpUTE HUXHIOK 4YacTb hnakoHa, 4ToObl ybBeguTbes, 4TO
MUKpoYacTULbl  pecycneHaupoBaHbl.  Ecam  MukpovacTuubl
ocTalTCsi Ha  cTeHkax bnakoHa, cneayer  NPOAONXWUTH
nepeBopaunBaTb (bNlakOH [0 MOMHOrO  pecycrneHAUpoBaHUs
MUKpouacTuy. He pekomeHayeTcs WcCnonb3oBaTb (hnakoH ¢
peareHToM, B KOTOPOM MMUKPOYacCTULbl He pecycrneHanpoBaHbl. 3a
nomouiblo obpaljaiitecb B OTAeN OOCNYXMBAHUS KIMEHTOB
koMnaHuu Mindray. He nepeBopauuBaiiTe oTKpbITble (hNakoHbI C
peareHTamu.
[ns npoBepeHus aToro aHanusa Tpebyetcs 75 Mkn obpasua Ha
0AWH TecT. [laHHbI 06bEM He BKJIOYAeT MepTBOe NPOCTPaHCTBO
©eMKOCTY ¢ o6pa3uom. [Ina NnpoBeAeHUs [OMONHUTENbHBIX TECTOB C
3TUM xe o6pa3Liom TpebyeTcs JOMNONHUTENbHbI 06bem. OnepaTopy
peKoMeHyeTCA 03HaKOMUTbCA C PyKOBOACTBOM MOnb3oBaTens
cucTembl U 0coBbiMK TPeGo! K Ans onpeg

oro o6bema

® Kanu6poeka

AHanus Ha Tnl cepuu CL (XJIMA) komnawum Mindray 6Gbin
CTaHAapTN30BaH OTHOCUTENBHO MPOMbILIIEHHOTO aHanusa Ha Tnl
(XTVIA).

daKTUyeckue AaHHble OCHOBHOM KanuGpoBOYHOW KpuBoW HaGopa
peareHToB ans aHanusa Ha Tnl (XJINA) cogepxaTtcs B IByMEpHOM
WTPUXKOJIE HA YNaKOBKE peareHTOB, KOTOpble WCMoNb3ytoTes
BMecTe ¢ kanuGpaTopamu aHanmsa Ha Tnl ans KanubpoBkn
KOHKPETHOW MapTuu peareHToB. [lepef Hayanom KanuGpoBKu
KaXAoA HOBOW MapTWM peareHTa 3arpyxaiTe OCHOBHYIO
KanuGpPOBOYHYIO KPUBYIO TeCTa, OTCKaHWPOBaB [BYMEpHbIit

WTPUXKOS, HA YNaKoBKe peareHToB. Mpu npoBeeHUN Kanu6poBKm
CHayana HeoGXOAUMO OTCKAaHMPOBaTh ABYMEPHbIN LWITPUXKOL Ha
ynakoBKe KanmbpaTopoB, a 3aTeM NPOBECTYH aHaNn3 KannbpaTopos
Tpex ypoBHeii 5t aHanusa Ha Tnl. Mepep nto6biM aHanu3oM Ha Tnl
TpefyeTcsi HanuuMe [OCTOBEPHOW  KanuGpPOBOYHOW  KPUBOW.
MOBTOPHYIO KanMBPOBKY PEeKOMeHAYeTCsi MPOBOAUTL Kaxpable 4
Hefienu NN Npy UCroNb30BaHUM HOBOW MapTUN PeareHToB WK B
cnyyae, €CnM KOHTPO/b KayecTBa HAaxXOAWUTCH BHE YKa3aHHOrO
fAnanasoHa. [leTanbHbil NOPAJOK KanuGpPOBKN W3NOXEH B
PYKOBO/CTBE MOMb30BaTENS.

B KoHTponb KayecTBa

KOHTponib KayecTBa Npyu NpoBeAeHNN 3TUX TECTOB PeKOMEHAyeTCs
npoBOANTL Kaxfble 24yaca WM nocfe KaxAaoi KanbpoBKM.
MepuoaNYHOCTL KOHTPONA KauyecTBa criefyeT afanTupoBaTh K
VHOMBUAYanbHBIM - TPeGoBaHMAM  Kaxgon naGopatopuu. [Ons
[IBYX3TarHOro KOHTPOSIA Ka4eCTBa AaHHOrO aHa/IN3a UCMONb3YHOTCA
MYNbTUKOHTPONb AN ONpeJeneHus CepaeyHbiX Mapkepos (L) n
MY/bTUKOHTPONb ANs ONpefeneHns cepaeuHbIx Mapkepos (H).
PesynbTaTbl KOHTPONA KayecTBa [JOMKHbI  HaXxoAuTbCA B
[ONyCTUMbIX npefenax. Ecnn nokasaTenn KOHTpons KauecTsa
BbIXOAAT 3a Npefenbl yKasaHHOro J[uanasoHa, pesynbTaTbl
COOTBETCTBYIOWNUX TECTOB CUMTAIOTCH HEAEACTBUTENbHbIMU 1
aHanu3 o6pasLioB HeOGX0AMMO MOBTOPUTL. Takxke AOMXHa ObiTbh
npoBefeHa MoBTOpHas KanuGpoBka. [lpoBepbTe cuUcTeMy B
COOTBETCTBUM C YKa3aHUAMN B PyKOBO/ACTBe nonb3osatens. Ecnun
nokasaTenn KOHTPONA KayecTBa CHOBA BbIXOAAT 3a npefenbl
yKas3aHHOro fuanasoHa, obpaTutecb B oTAen oBCnyxuBaHus
KIMeHTOB KoMnaHuv Mindray.

B BbluncnieHne pesynbTaTos

AHanusaTop aBTOMaTUYECKU BbIYUCIIAET KOHLIEHTPaLWIO aHanUTa B
KaXgAou npo6e Ha 0CHOBHOM KanMGpPOBOYHOM KPUBOW, CYUTAHHOMN CO
WTPUX-KOAa, U BbIMONHAET MOATOHKY AaHHbIX K NOTUCTUYECKOM
KPWBOIA Ha OCHOBE 4 NapaMeTPOB C OTHOCUTESIbHBIMU CBETOBbIMU
efIHULLaMM, NOSyYeHHbIMN U3 KannGpaTopos Tnl ¢ onpeaeneHHbIMI
3HAYEHMAMU KOHLieHTpaLmMn. PesynbTaTbl 0TOGpaXatoTCa B HI/M1.

® PasBefieHue

MpoBbl ¢ KoHUeHTpaumeit Tnl Bbile BepxHEro npefena MOXHO
passecTu C nomoliblo pasGaeuTens npoG komnawuu Mindray.
PekomeHlyemasi nponopuus passefienus — 1:10 (passogutcs
BPYUHYIO MNM aBTOMaTUYeCKW B aHanusatope). KoHLUeHTpauus
pasbaBneHHoro obpasua fonxHa 6biTb >1  Hr/mn.  [llocne
pasBefleHMs  BPYYHYlO  HYXHO  YMHOXWTb  pe3ynbTaT Ha
KoathULMEHT pasBefeHus. Mocsie aBTOMAaTUYECKOTO pa3Be/eHms
B aHanusatope pesynbTar OyAeT aBTOMATUYECKM YMHOXeH
cucTeMOi  Ha  KoaDDUUMEHT  pasBefieHUs npu  pacyere
KOHLEHTpaLmy o6pastia.

B OXupaemble 3HaYEHUs

99-blii  NpoueHTUNb (BepxHUiA npefen o6nacTU KOHTPOMbHbBIX
3HaYeHuit)
B wuccnepgoBaHun B rpynne u3 280 340poBbIX  Nilogend  C
MCNonb3oBaHWeM 06pasLioB CbIBOPOTKM Gbisi onpefieNieH AuanasoH
KOHTPONbHbIX 3HauyeHWit aHanusa Ha Tnl cepum CL  KomnaHuu
Mindray.

M i
Konuuecteo npo6 Bospacthoit 99

wib
0,04 Hr/mn

280 19~80 net

Mopor otceukn gna OUM

HaGop pans aHanusa Ha Tnl cepum CL  komnanum Mindray
ncnonb3oBarncs Ans aHanuaa npo6 297 nayneHToB ¢ 601bio B rpy au.
Ha OCHOBaHWUKN KpuTepues BcemupHon opraHusauum
3apasooxpaHenust (BO3) ans guarHocTuku OUM, paspaGoTaHHbIX B
1970-x ropax, 66 nauveHtam Obin guarHocTupoBaH OWM. Ha
OCHOBaHMN KIMHUYECKIX Pe3yNbTaToB 1 ONyGNMKOBaHHBIX AaHHbIX
nccnepoBaHniid-6 Mbl NocTpounu paGouyto XxapaKTepucTUYeckyto
kpusyto (ROC-KpUBYH0), ONPeAEeNsitoLLy O AMarHOCTUYECKYHO OTCEUKY
n nnowagb nof Kpueon (AUC) Gonbwe 0,90. WUcxops w3
NpefiCTaBNeHHbIX  pacripefieNeHnid,  ONTUManbHbiM  MOPOroM
NPUHATMA P npu  onpep OUM  sBnsetca
KoHueHTpauns 0,5 Hr/mn.  PekoMeHfyemoe Hamu roporosoe
3HauyeHne AN BbifiBNeHMs OMM ¢ MCNONb30BaHMEM CUCTEMbl
cepum CL gnsa aHanusa Ha Tnl coctasnset 0,5 Hr/mn.

BceAaM C  reorpacdhuyeckumy,  pacoBbiMK,  MOSOBBIMM 1
BO3PACTHBIMU PA3NMUMAMN Kax/oi NaGopaTopuu HacTOSTeNbHO
pekoMeHAyeTcs  onpefensTb  COGCTBEHHbIA  pedepeHCHbI
[ManasoH.

W OrpaHuyeHus MeTofa

P/N: 046-023622-00 (1.0) Pycckuii-2

2022-03



mindray

Tnl

BepxHuit npefien Ans JaHHOro aHanmsa coctaensaet 50 Hr/mn. Mpo6a
C KOHUeHTpauueir Tnl HUXe BepxHero npegena onpefensercs
KONMYECTBEHHO, @ NPoGa C KOHLIEHTpaLMei Bblilue BepXHero npeaena
onpegensieTcs Kak >50 HT/MA WM Pa3BOAUTCA C  MOMOLLbIO
pasGaBuTens npo6 komnaxun Mindray.

KoHueHTpauusi Tnl B 0Bpasle, onpeAeneHHas MeTOAUKAMU
Pa3NnYHbIX NPOU3BOAMTENE MOXET OT/IMYaTLCA BCeACTBUE
PasHULBl METOAMK, KanuGpoBKM W CMeundUYHOCTM peareHTOoB.
PesynbTaThl M3MEPEHW [O0MKHbI COMOCTABAATLCA C APYrUMU
AAHHBIMUA A0S NPUHATUS KNWUHUYECKUX DELUEHW , TakuMu Kak
CUMMTOMbI M pe3ynbTaTbl APYrUX TECTOB.

06pa3Libl, I0NyYeHHbIE y MaLNEHTOB, KOTOPbIE MoNy4anu npenapatb!
Ha OCHOBE MbILUNHbBIX MOHOK/IOHA bHbBIX aHTUTEN, MOTYT COAepXaTb
YenoBeyeckue aHTUMbILLMHbIE aHTuTena (HAMA)®. B aTux oBpasuax
MOryT  OBHAapyXMBaTbCSl NIOXHO — YBESIMYEHHbIE WAN  JIOXHO
CHUXEHHbIE YPOBHM MPWU WUCMONMb30BaHUM HaGOPOB peareHToB,
co MOHOKJIO aHTuTena®'’, 0gHako B
X0Ae [aHHOro aHanmMsa He Gbino OGHapyXeHO BUAUMON
MHTephePeHLMM C YEeNOBEYECKUMI aHTUMBILLMHBIMI aHTUTEeNaMn
(HAMA).

B PaGoumne XxapaKTepucTUKu

B HikHue npefens M3mepeHus

Mpenen xonmocToit npoGbl, npeaen o6HapyxeHus W npefen
KOMMUYECTBEHHOrO ONpeaesneHus

Mpepen xonocToi Npobbi (LoB) = 0,006 Hr/mn

Mpepnen o6Hapyxenus (LoD) = 0,010 Hr/mn

Mpepen KonuuecTBeHHOro onpeaenequs (LoQ) = 0,015 Hr/Mn
Mpepen xonocToit npobGbl, npeaen oGHapyXeHusa u npegen
KOJIMYECTBEHHOrO OnpeeneHus Gbinin onpeaeseHbl B COOTBETCTBIAN
c TpeGoBaHWUAMKU npoTokona EP17-A2 WUHCTUTYTa KIMHUYECKUX U
nabopaTopHbix uccnegosanui (CLSI).

MpepenoM xonoctoi npoBbl ABAseTcA 95-i NPOLEHTUNb NpU
n3MepeHun Npob, He CoAepXallux aHanuTa, He MeHee 60 pas B
HECKOJIbKUX He3aBUCUMbIX cepusix. [penen xonocTon npoBbl
COOTBETCTBYET YPOBHIO KOHLIEHTPALWM, HUXe KOTOPOro npobbl, He
cofiepxalliyie aHanuTa, 06HapyXMBaloTCS C BEPOATHOCTbIO 95%.
Mpesien oGHapyxXeHUs onpefenseTcs Ha OCHOBE NpefieNna XonocToi
npobbl M CTaHAapTHOrO OTKIOHEHUA [Ans Npo6 C  HU3KOI
KOHLieHTpaLwen. Mpefen o6HapyXeHWs COOTBETCTBYeT HauGonee
HU3KOI KOHLIEHTPaLMKU aHanuTa, MofAAaloleincs oBHapyxXeHuo
(3HaueHue BblLLe Npefiena XonocTon Npobbl C BEPOATHOCTbIO 95%).
lMpefien KONMYECTBEHHOrO OMp fBnseTca
KOHUEeHTpauueit aHanuta ¢ o6Leil AONYCTUMON OTHOCUTENbHOW
norpewHocTbio <30%.

u Py 4yBCTBU
HaGop peareHToB pans aHanusa Ha Tnl  (XJMA)  umeer
DYHKUMOHANBHYIO  UYBCTBUTENbHOCTL  <0,04 Hr/MA,  KOTopas

COOTBETCTBYET TPeGOBAaHMAM K aHanuay Ha Tnl. dyHKUMOHaNbHAS
4yBCTBUTENLHOCTb OMpeensieTcs Kak KoHLeHTpaums Tnl, koTopas
MOXeT O6biTb M3MepeHa € 10-NpOUEHTHbIM KO3DULMEHTOM
BapuaLum Mexay oTAeNbHbIMU aHannaamm®,

B [lnana3oH u3MepeHui

[unanasoH namepeHus onpeaensieTcs Kak AuanasoH 3HaueHwil, B
npegenax KoToporo cobntogatoTcsi TpeGoBaHUA K JIMHEMHOCTW.
[unanasoH usmepeHuit Ans Habopa peareHToB Ansa aHanu3a Ha Tnl
(XJINA) cocTaensieT 0,006—50 HI/MN. 3HauyeHus HWUxXe npegena
aHanuTU4eckomn YyBCTBUTENIbHOCTH onpegensatTca Kak
<0,006 Hr/mn. 3Hauenusa Bbllle  AuanasoHa na3mepeHus
onpefgensitotcst Kak >50 Hr/Mn (M go 500 Hr/mn  ans npoG,
pasBefeHHbix 10 pas).

B AHanuTnyeckas crieuncuyHoCTb

Femorno6ux o yposHs 500 mMr/gn, 6unupy6uH o ypoBHs 20 mMr/an,
Tpurnuuepuabl Ao yposHs 1000 mr/gn, obwuit 6enok [0 ypoBHS
10 r/pn, peBMaTongHbIN chakTop Ao ypoHa 1500 ME/mMn, a Takxe
aHTUHyKNeapHble aHTUTeNa He BANSIOT Ha PesynbTaTbl aHanu3a Ha
Tnl cepuu CL. Kputepuit: BoccTaHoBnenue B npefenax +10% (Pd:
+15%) OT HAaYaNbHOro 3HAUEHMS.

AHanu3bl inVitro NpoOBOAMAMCE C MPUMEHEHUEM 24 WNPOKO
“cnonbayemblx — hapMalieBTUYECKUX —MpenapaToB.  3HaunMon
MHTephepeHLMM C UX CTOPOHbI BbISIBNEHO He Gbino. Kputepuit:
BOCCTaHOB/EHNe B npefenax +10% 0T HaYanbHOro 3HaYeHMs.

B kanu6patop CO gns Tnl goGaBnsnuch B U3BECTHbLIX KOMYECTBAX
TPOMOHUH | CKENETHbIX  MblllL,  CePAEYHbI  TPOMOHMH C,
PEKOMOUMHAHTHbIN  CepAeUHbI  TPOMOHUH T YenoBeka, aKTuH,
TPOMOMMO3MH, MUOTIOGUH, Nerkas Lenb MuoauHa, KK-MB yenoseka.
He 6bino 3aperucTpupoBaHO MEPEeKPECTHONM PeaKTUBHOCTU Mpu
pesynbTaTax <0,05 %. PesynbTaTbl npuBeaeHb! B TaGnuLe HUXe.

KoHueHTpaums
BewecTso HO- i THas Kputepun
pearupyiolLero | peaKTUBHOCTb ™
BelecTBa (Hr/mn)
TponoHuH |
CKeneTHbIX 1000 0,00%
MbiLuL
CepaeHbI 1000 0,00%
TpOnoHuH C
Pekom6uHa
HTHbIi
cepAeyHbIt 1000 0,00% .
TpOMOHMH T N3mepeHHbI i
Jenoseka MepekpecTHasa
Aran 7000 0p0% | PeaKTuenocTs
Tponomyos 1000 0.00%
MuornobuH 1000 0,00%
Nerkas
uenb 1000 0,00%
MWO3nHa
KK-MB 1000 000%
yenoseka
*PenpeseHTaTUBHbIE faHHbIE; bI, MOy B pasHbIX NaGopaTopy
MOIYT OT/MuaTBCA.

W Xyk-acpcpext

Jina aHanm3a Ha Tnl cepum CL komnaHuv Mindray npu KOHUEHTpauum
Tnl npubnuautensHo Ao 1000 HI/MN  XyK-3hPeKT  BbICOKUX
KOHLEHTpaLWMit He HaBnoaancs.

B ToyHocTb

[ins NOATBEPX/EHUS TOYHOCTW [aHHOrO TecTa MCroNb30Banoch
[iBa KOHTPONA CO CTaHAapTM30BaHHbIMU MPefyCTaHOBNEHHbIMU
3HAYEHUAMMU. OTHOCUTENbHOE ~ OTK/OHEHWE  pesynbTaToB
Haxogunocb B npefenax +10%. PesynbTaTbl NpuBefeHsl B Tabnuue
HUXe.

W3mepenHoe 3apaHHoe lOTHoCHTeRBHOG
Mpo6a Tnl Tnl
(Hr/mn) (Hr/mn) o
YpoBeHb 1 0,49 0,51 -4,70%
YpoBeHb 2 34,36 35,95 -4,41%
aTUBHbIE [aHHbIE; bl ly B pasHbIX paropi

P
MOryT OT/MYaTbCA.

W peyyu3uoHHOCTL

TpeunsnoHHOCTL onpefensinach B COOTBETCTBUM C [POTOKONOM
VHCTUTYTa KMHUYECKUX 1 NaBopaTopHbIX cTaHgapTos (CLSI) EP5-
A2, KOHTPOMIb C KOHLEHTpaLMeit BYX YPOBHE U CbIBOPOTKa C
KOHLIEHTpaLMel TPex ypoBHei TECTUPOBANIACH B ABYX HE3ABUCUMbIX
UCMbiTaHNsAX B TeyeHune 20 AHei C MCMONb30BaHNEM OfHOM NapTun

peareHTOB U efMHOiN  KanuGpPOBOYHON  KPWUBOW.  3HauyeHus
npewy ™ B criegytoulein Tabnuue.
CpepiHee |BHyTpucepwitH | Mexcepuith B nfen.enax
Mpo6a | 3HaueHne bl bl T2 BapuaLUN
Tl (Hr/mn) cv cv puaul
ycTpoiicTea
K°(*:M”3°)”" 032 2,01% 0,90% 2,50%
K°”('Hp)°”" 14,38 0,90% 1,19% 1,80%
HS-1 0,50 1,21% 1,11% 2,00%
HS-2 9,99 1,06% 1,70% 2,75%
HS-3 34,81 1,40% 1,29% 2,04%
P AatHble; b, B pasHbIx
MOTYT OT/MuaTbCS.

B JIuHeiHOCTb

WccneposaHne NpoBOAWMIOCH B COOTBETCTBUM C NPOTOKONOM EP6-A
UHCTUTYTa KAMHWMYeckux M nabopaTopHbix cTaHgaptos (CLSI)'2
OGpasel, C BbICOKOW KOHLeHTpauueir Tnl (npumepHo 50 Hr/mn)
cMelumBascs ¢ 06pa3LoM C HU3KON KOHLeHTpaumeit (<0,006 Hr/mi)
B P X B Ccepuu p: . KoHyeHTpauus Tnl
B KaX/i0M pa3Be/ieHnn onpefensnack ¢ UCMoNb30BaHNEM aHannsa
Ha Tnl Mindray cepuu CL. JIuHei#HOCTb Gbina NpoAeMOHCTpUpoBaHa
Ans  auanasoHa 0,006—50 Hr/mn; koadbuLmMeHT Koppensuum r
coctaenser 209900. [laHHble NUHEWHOCTU nNpefAcTaBneHbl B
cnepytolei Tabnuue.

KoHueHTpaums 1 2 3 4 5 6
(Hr/mn)

Oxupaembiit | g | 1947 | 2283 | 3424 | 4565 | 57,06
ypoBseHb Tnl

Wamepenteld | o1 | 1298 | 2413 | 3555 | 4643 | 57,06
ypoBseHb Tnl

«PenpeseHTaTUBHbIe AaHHbIE; PE3ybTaTb, Moy
MOryT OTIMuaTbCA.

B pasHbIX

B CpaBHeHue MeTof108

AHanus Ha Tnl cepuu CL komnaHum Mindray cpaBHMBancs c
VMEIOWMUMCA  Ha  pblHKE  [MarHOCTUYECKUM  HaGopomM B
UCCNEeOBaHNM  KOPPeNsiuu  C  WCMONb30BaHMEM  OKOJO
212 06pa3LoB CbIBOPOTKU. CTaTUCTUYECKME AaHHbIE, MONyYeHHble B

exume pacyeToB Deming, NpeAcTaBeHb! B TaGnLe HUXeE.

KOMYECTBOM BOfbI.
P333 + P313 [pu nosBneHun pasppaxeHUs KOXW WU Cbinu:
oBpaTuTeck K Bpayy.

P362 + P364 CHUMaliTe 3arpsisHeHHYI0 OfleX/y U CTUpauTe ee nepef
NOBTOPHBIM WUCMOSIb30BAHUEM.

YTunusauyus:

P501 YTunusupyiite cofepxumMoe/KOHTeiHep B COOTBETCTBUM C
MECTHbIMU HOPMATUBHbIMIM TPEGOBAHUAMM.

KoHueHTpaumsa Vron Mep T ® Tpad
KOHLEHTpaLun c ocbio pp
0,006-50 nr/mn 1,0032_| 0,00005 0,9978 I |VD| | EC REP| DE c €Dm

® MpepocTtep W Mepbl NpeaocTop ™ Me,qu}unuckoe OdpuumansHbIn CM. UHCTpYKLMH .

1. WcnonbayeTcsi TONbKO NS AWArHOCTMKM  in vitro.  [ns YCTpOUCTBO ANl NpefcTasuten : no Esponeiickoe
npoceccroHanbHOro UCMoNb30BaHUs B flaGopaTopuu. AUBTHOCTUKM B EBPONEACKOM 5y oy gy COOTBETCTBYE

- invitro CDDﬁLLlECTBe

2. Cobniopaiite BCe npaBuna paGoTbl C naGopaTopHbIMK
peareHTaMn W MpeAnpUHUMAaNTe HeoGXOAUMbIe  Mepbl
NPeioCTOPOXHOCTH.

3. 3HaueHns KoHUeHTpauuu Tnl B ofpasle, onpefeneHHbie ¢
MOMOLLbIO TECTOBbIX HAGOPOB PasNIUUHbIX npou3BoAUTEned, Homep no TeMNepaTyPHble o oo e Cpok romHOCTH
MOryT He coBnajaTb BC/IEACTBUE pas3iMyui METOAUK U katanory orpaHuyeHns
CneundUYHOCTU peareHToB. PesynbTaTbl, OTMpaBnsieMble
na6opatopueit Bpauy, [OMXHbI coaepxaTtb
MAEHTUDMKALMOHHbIE JaHHble UCMOMb3yeMoro Habopa Ans
aHanu3a Ha Tnl. 3HauyeHus, MONyYeHHble C MOMOLLbIO _ . YHUKanbHbIii
pasnnuHbIX METOAOB aHanu3a, Henb3s  WCMOb30BaTh BHumaHue! Kog naptuu 370"'5;020"0” naeHTUucnkatop
B3aMMO3aMeHseMO. P yctpoiictea

4. He ucnonb3yinTe HaBopbl PEAareHTOB MO UCTEYEHUM CPOKa WX B Crncok nuTepatypbi
roaroctn. . 1. Mair J, Wagner |, et al. Cardiac troponin | to diagnose

5. Heucnonb3yiiTe BMECTe peareHTbl U3 pasHbiX NapTuil. myocardial injury. Lancet 1993; 341; 838-839.

6. Beeraa aepxwTe ynakosKy C peareHTamu B BEpTUKanbHOM 2. Bodor GS. Cardiac troponin-I: a highly specific biochemical
MOMOXeHMH, 4TOGbI NPeAOTBPaTUTE NOTEPH MUKPOUACTHL A0 marker for myocardial infarction. J Clin Immunoassay 1994;
UCMOMb30BaHMs. 17:40-44.

7. He pexomenpyerca VCnonb3osaTk yNakoBKy  peareHTos, 3. Antman EM, Tanasijevic MJ, et al. Cardiac-specific troponin |
BCKPbITYt0 Gonee 28 AHeli Hasap. levels to predict the risk of mortality in patients with acute

8. He  rapaHTMpyeTCsi ~ TOYHOCTb  pesynbTaToB  Npu

HeCOGNAEHNM UHCTPYKLIM MO UCTIONL3OBAHMIO.

9. Bce o6pasuybl M oTXoAbl nabopaTOPHOM  [MArHOCTUKK
ABNAIOTCA  NOTEHUManbHO  GUONOTMYecKM  OMacHbIMU
BellecTBaM1. XpaHeHe 06pa3LioB 1 OTX0/10B NaGopaToPHOM
[MarHoCTUKM  OCYLIECTBAISIETC B COOTBETCTBUM  C
NOKaNbHBIMMY 3aKOHOAATENbHBIMI aKTaMU U UHCTPYKLMSAMU.

10. MacnopT Ge3sonacHoi akcniyaTauuu matepuanos (MSDS)
npefocTaBAseTCcs Mo 3anpocy.

11, YGeauTech B LENOCTHOCTY YNaKOBKM Nepe/, UCNoNb30BaHNEM.
He uUcnonb3yiiTe peareHTbl, eC/M yrakoBKa NoBpeX/AeHa.

12. B cnyyae HenpeHaMepPeHHOro BCKPbITUA peareHTa [o
MCMOb30BaHMA HEOBXOAUMO MCMONB30BATL €ro Kak MOXHO
ckopee.

13.  0n0GOM Cepbe3HOM NPOUCLLECTBIM, CBA3AHHOM C U3[eNeM,

cneflyet  cooGlUMTb  NPOWU3BOANTENIO M MECTHOMY
KOMMETEHTHOMY OpraHy.
14. Hanuune BUAUMbLIX NPU3HAKOB  YTEYKW, MOMYTHEHUS,

ofpasoBaHus ocajka WM pocTa MUKPOGOB  MOXeT
CBWAETENbCTBOBATL O  HApyleHUW CTabunbHOCTW  Wn
pasnoXeHnu.

15.  He 3amopaxwuBaiiTe. Pe3ynbTaTbl aHann3a MoryT okasaTbCsi

HENlOCTOBEPHBIMM,  €CM  peareHTbl  XpaHWIMCb B
HEeAoNyCTUMbIX YCNOBUAX.

16.  [aHHbIin KOMMAeKkT COAEepPXUT KOMIMOHEHTbI,
KnaccuduumpoBaHHble cneayowmum obpa3om B

cooTBeTcTBUM ¢ PernamenTtom (EC) N2 1272/2008:

OcTopoXHO!
H317 MoxeT BbI3blBaTb KOXHYI0 a/yIepruyeckyto peakLuio.
H412 BpepgHo [na BOAHbIX OPraHM3MoB C  [ONTOCPOYHBIMU

nocnefcTBAAMM.
Mepbi Npei0CTOPOXKHOCTH:
P261 WN36eraiite BAbIXaHWS

nbiW/ gbiMa/rasa/TymaHa/napos/aapo3ons.

P272 3anpelyaeTcs BbIHOCUTb 3arpsiaHeHHyto pabouyto ofexay 3a
npefenel paGoyero MecTa.

P280 Wcnonbsyite 3alMUTHbIE nepyaTKu/3aluTHy0
opexay/cpeAcTBa 3alMUTbl rNas/cpeAcTBa 3aluTbl uua.

P273 W36eraiiTe nonafjaHns B OKPyXatoLLyto cpeay.

OTBeTHble Mepbi:

P302 + P352 MNPWU MNOMAOAHUN HA KOXY: CmoitTe Gonblimm

coronary syndromes. N Engl J Med 1996; 335:1342-1349.

4. The Joint European Society of Cardiology/American College of
Cardiology Committee. Myocardial Infarction redefined—a
consensus document of the Joint European Society of
Cardiology/American College of Cardiology Committee for the
Redefinition of Myocardial Infarction. J Am Coll Cardiol 2000;
36:959-969.

5. Antman EM, Tanasijevic MJ, et al. Cardiac-specific troponin |
levels to predict the risk of mortality in patients with acute
coronary syndromes. N Engl J Med 1996; 335:1342-1349.

6. Tanasijevic MJ, Cannon CP, et al. The role of cardiac troponin |
in risk stratification of patients with unstable coronary artery
disease. Clin Cardiol 1999; 22:13-16.

7. Antman EM, Fox KM. Guidelines for the diagnosis and
management of unstable angina and non-Q-wave myocardial
infarction: Proposed revisions. Am Heart J 2000; 139: 461-75.

8. Boscato LM, Stuart MC. Heterophilic antibodies: a problem for
all immunoassays. Clin Chem 1988; 34:27-33.

9. Kricka L. Interferences in immunoassays - still a threat. Clin
Chem 2000; 46: 1037-1038.

10. Bjerner J, et al. Immunometric assay interference: incidence
and prevention. Clin Chem 2002; 48: 613-621.

11.  CLSI. EP5-A2: Vol. 24, No. 25, Evaluation of Precision
Performance of Quantitative Measurement Method; Approved
Guideline —Second Edition.

12.  CLSI. EP06-A: Evaluation of the Linearity of Quantitative
Measurement Procedures: A Statistical Approach; Approved
Guideline. 2003.

© Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronics Co., Ltd., 20152022 rr.

Bce npaBa saLuieHbl.

C€..

MpounssoguTens: Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronics Co., Ltd.
Appec: Mindray Building, Keji 12th Road South, High-tech Industrial
Park, Nanshan, Shenzhen 518057, P.R.China.

Appec aN1eKTPOHHOI NOYTbI: service@mindray.com

Be6-cait: www.mindray.com

Ten.: +86-755-81888998

dakc: +86-755-26582680

Mpepactasutens B EC: Shanghai International Holding Corp. GmbH
(Europe)

Appec: EiffestraBe 80, Hamburg 20537, Germany

Ten.: 0049-40-2513175

dakc: 0049-40-255726

P/N: 046-023622-00 (1.0) Pycckuii-2

2/2

2022-03



mindray

Tnl

Tnl

Troponina | (CLIA)
m Infi 6es do pedido

U de g
105-005659-00
105-005676-00

T ho do pacote
2 x50 testes
2 x100 testes

W Uso pretendido

0 ensaio de Tnl da série CL da Mindray é um imunoensaio por
quimioluminescéncia (CLIA) para a determinagao quantitativa
de Tnl sérica ou plasmatica humana. Este ensaio pode ser
utilizado como auxilio no diagnéstico diferencial da sindrome
coronariana aguda (SCA), especialmente para o tratamento
oportuno do infarto agudo do miocardio (IAM).

® Resumo

A Troponina-I (Tnl) é uma subunidade reguladora do complexo
de troponina que consiste em trés subunidades: Troponina |,
Troponina T e Troponina C. A Troponina | pode formar a
troponina-I-C junto com a Troponina-C, e também pode formar
a troponina-I-T com a Troponina-T. A principal ag&o fisioldgica
da Troponina | € inibir a actomiosina ATPase para impedir a
contragdo muscular devido a falta de calcio.

Apo6s o infarto do miocardio (MI) ou dano isquémico, a
integridade da citomembrana do miocardio sera destruida e
muitas proteinas da estrutura com outras moléculas grandes
s&o liberadas no mesénquima muscular cardiaco em horas’.
Esses biomarcadores de necrose incluem Troponina | cardiaca,
Troponina T, CK-MB, mioglobina etc. A Troponina | cardiaca
difere claramente da Troponina | musculoesquelética, que pode
ser usada para diferenciar entre lesdes musculoesqueléticas e
lesbes miocardicas. Em comparagdo com  outros
biomarcadores, a Troponina | cardiaca € a primeira escolha em
biomarcadores para danos miocardicos devido a sua alta
sensibilidade e alta especificidade do tecido? Assim, a
Troponina | cardiaca desempenha uma fungao importante no
diagnodstico suplementar de IM e identificar pacientes com
sindromes coronarias agudas (SCA) que apresentam maior
risco de eventos cardiacos®.

De acordo com a redefinicdo da Sociedade Europeia de
Cardiologia (ESC) e o Colégio Americano de cardiologia (ACC),
0 IM é diagnosticado quando os niveis de troponina cardiaca
no sangue estao acima do 99° percentil do limite de referéncia
da populagao saudavel na configuragdo clinica de isquemia
aguda*. O coeficiente de variagdo no 99° percentil para ensaios
de troponina deve ser menor que ou igual a 10%. Os estudos
clinicos para pacientes com infarto agudo do miocardio (IAM)
demonstraram niveis elevados de Troponina | cardiaca
detectaveis no soro em 3 a 6 horas apés o inicio da dor no peito,
eles atingirdo concentragdes maximas em aproximadamente
12 a 16 horas e depois permanecem elevados por 4 a 9 dias®S.
Niveis elevados de Troponina | cardiaca também foram
relatados em casos de angina pectoris instavel (API) e
insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC). Outros estudos
mostraram que niveis detectaveis de Troponina | cardiaca
podem estar correlacionados a maior incidéncia de
mortalidade em pacientes com APl e IM de elevagdo de
segmento ndo ST (NSTEMI)”. Assim, a medicéo de Troponina |
cardiaca pode ser util na estratificagao de risco de pacientes
com APl e NSTEMI.

B Principio de ensaio

O ensaio de Tnl da série CL da Mindray é um ensaio
imunoenzimatico de dois locais para determinar o nivel de Tnl.
Na primeira etapa, amostragem, solucdo de pré tratamento,
microparticulas paramagnéticas revestidas com anticorpo
anti-Tnl monoclonal e o conjugado de fosfatase alcalina e
anticorpo  anti-Tnl  monoclonal (camundongos) foram
adicionadas a uma cubeta de reagdo. Apos a incubagao, a Tnl
presente na amostra se liga tanto as microparticulas
revestidas de anticorpo anti-Tnl quanto a fosfatase alcalina
conjugada de anticorpo anti-Tnl para formar um metaloceno.
As microparticulas sdo capturadas magneticamente, enquanto

outras substancias nao vinculadas sdo removidas por lavagem.

Na segunda etapa, a solugdo do substrato é adicionada a
cubeta de reacgdo. Ela é catalisada pela fosfatase alcalina

conjugada de anticorpo anti-Tnl (camundongos) no
imunocomplexo retido nas microparticulas. A reagdo de
quimiluminescéncia resultante é medida como unidades de luz

relativas (RLUs) por um fotomultiplicador integrado no sistema.

A quantidade de Tnl presente na amostra é proporcional nas
unidades de luz relativas (RLUs) geradas durante a reagdo. A
concentragdo de Tnl pode ser determinada via uma curva de
calibragao.

m _Comp dos
Microparticulas paramagnéticas revestidas

com anticorpo anti-Tnl monoclonal
(camundongos).
Ra Concentragao minima: 1,2 g/L sélido.

Tampao TRIS @: 50 mmol/L.

Conservantes: ProClin 300 a 0,05% e azida
sodica a 0,09%.

Conjugado anticorpo anti-Tnl (camundongos)-
fosfatase alcalina. Concentragdo minima:
2.08 pg/mL.

Rb Tampao MESY : 50 mmol/L.
Conservantes: ProClin 300 a 0,05% e azida
sédica a 0,09%.
Solugao de pré-tratamento.

Re Tampao TRIS: 50 mmol/L.

Conservantes: ProClin 300 a 0,05% e azida
sddica a 0,09%.
a) TRIS = Tris (hidroximetil)-aminometano

b) MES = solug&o salina tamponada com 2-(N-morfolino) acido
etanesulfénico

B Armazenamento e estabilidade

0 kit de reagente Tnl (CLIA) ndo aberto é estavel até a data de
expiragdo indicada quando armazenado a 2-8°C.

0 kit de reagente Tnl (CLIA) pode ser armazenado onboard e
usado por um maximo de 28 dias apos a abertura em 2-8°C.

B Preparagao do reagente
Os reagentes do kit foram montados em uma unidade pronta
para uso que nao pode ser separada.

P

W Materiais arios, mas nao fi
Analisador de Imunoensaio por Quimioluminescéncia da série
CL da Mindray.

Ne° cat.: 105-005910-00: Calibradores de troponina I, 1x2,0 mL
para cada um dos calibradores CO, C1 e C2.

N° cat.: 105-005941-00: Marcador cardiaco multicontrole (L),
3x2,0 mL.

Ne cat.: 105-005942-00: Marcador cardiaco multicontrole (H),
3x2,0 mL.

N° cat.: 105-005927-00: Marcador cardiaco multicontrole (L),
6x2,0 mL.

Ne cat.: 105-005928-00: Marcador cardiaco multicontrole (H),
6x2,0 mL.

Ne cat.: 105-004552-00: Tampao de lavagem, 1x10 L.

Ne cat.: 105-009044-00: Solugdo de substrato, 4x75 mL.

Ne cat.: 105-004274-00: Solugédo de substrato, 4x115 mL.
Cubeta de reagao.

B Instrumentos aplicaveis
Analisador de Imunoensaio por Quimioluminescéncia da série
CL da Mindray

B Coleta e preparagao da amostra

Tipos de amostra

Amostras de soro e plasma humanos (K:EDTA, K3EDTA,
heparina sédica e heparina de litio) sdo recomendadas para
este ensaio.

Os tubos de coleta de sangue de varios fabricantes podem
conter aditivos que podem afetar os resultados do teste em
alguns casos. Nem todos os tubos disponiveis no mercado
foram testados pela Mindray. Cada laboratério deve
determinar a aceitabilidade de diferentes tubos de coleta de
sangue e produtos de separagao de soro/plasma.

Ao processar amostras em tubos primarios (sistemas de
coleta de amostras), siga as instrugdes do fabricante do
tubo.

Condigoes da amostra

+ Na&o use:
- espécimes inativados pelo calor
- espécimes macicamente hemolisados
- amostras com contaminagao microbiana ébvia

+ Para obter resultados precisos, as amostras de soro e
plasma devem estar livres de fibrina, globulos vermelhos e
outras particulas. Amostras de soro de pacientes que
recebem anticoagulante ou terapia trombolitica podem
conter fibrina devido a formagao incompleta de coagulo.

Preparagao para analise

+ Siga as recomendagdes de centrifugagao do fabricante do
tubo de coleta de sangue. Centrifugue as amostras apos a
conclusao da formagao de coagulos. Certifique-se de que a
fibrina residual e a matéria celular tenham sido removidas
antes da analise.

+ Para obter resultados ideais, veja se ha bolhas em todas as
amostras. Remova as bolhas com a ponteira de uma pipeta
antes da andlise. As amostras devem ser completamente
misturadas apos descongelamento. Amostras
descongeladas devem ser centrifugadas antes do uso.

+ Seaamostra estiver coberta com uma camada lipidica apés
a centrifugagdo, essa amostra devera ser transferida para
um tubo limpo e centrifugada antes do teste. Ndo transfira
a camada lipidica. Manuseie com cuidado para evitar a
contaminag&o cruzada.

Armazenamento de espécimes

+ As amostras devem ser testadas oportunamente apés a
coleta. Se o ensaio ndo puder ser concluido dentro de 8
horas, refrigere as amostras entre 2 °C e 8 °C. Se o teste for
atrasado em mais de 36 horas, as amostras devem ser
congeladas a uma temp. de -20 °C ou mais fria. As amostras
podem ser armazenadas a -20 °C por até 30 dias.

« Evite mais de cinco ciclos de congelamento.

B Procedimento do ensaio

Para obter o procedimento de ensaio ideal, os operadores
devem ler o manual de operagédo do sistema relacionado com
atengao, para obter informagdes suficientes, como instrugdes
de operagdo, preservagdo e administragdo da amostra,
precaugdes de seguranga e manutengdo. Prepare todos os
materiais necessarios para o ensaio também.

Antes de carregar o kit de reagente Tnl (CLIA) na maquina pela
primeira vez, o frasco fechado do reagente deve ser invertido
suavemente por pelo menos 30 vezes para ressuspenséo das
microparticulas que se acomodaram durante a remessa ou
armazenamento. Inspecione visualmente o frasco para

assegurar que as microparticulas estdo em suspensao de novo.

Se as microparticulas permanecerem coladas no frasco,
continue invertendo até que elas sejam totalmente
ressuspensas. Se nao for possivel colocar as microparticulas
em suspensao de novo, é recomendavel ndo usar esse frasco
de reagente. Entre em contato com o Servigo de Atendimento
ao Cliente da Mindray para obter ajuda. Nao inverta o frasco do
reagente aberto.

Este ensaio requer 75 pL de amostra para um Unico teste. Esse
volume nao inclui o volume morto do contéiner da amostra. Um
volume adicional é necessario ao realizar mais testes da
mesma amostra. Os operadores devem consultar o manual de
operagao do sistema e o requisito especifico do ensaio para
determinar o volume minimo da amostra.

m Calibragao

O Tnl (CLIA) da série CL da Mindray foi padronizado em relagéo
a um teste de Tnl comercial (CLIA).

As informagdes especificas do kit de reagente da curva de
calibrag&o principal de Tnl (CLIA) sdo armazenadas no cdédigo
de barras bidimensional no pacote do reagente, que é usado
em combinagao com os calibradores de Tnl para a calibragéo
do lote do reagente especifico. Antes de iniciar a calibragdo em
cada novo lote de reagente, carregue a curva principal do
ensaio fazendo a leitura do cddigo de barras bidimensional no
pacote do reagente. Ao realizar a calibragéo, escaneie o codigo
de barras bidimensional no pacote do calibrador e, depois, teste
os calibradores de Tnl em trés niveis. A curva de calibragdo
vélida é necessaria antes de qualquer teste de Tnl. A
recalibragao é recomendavel a cada 4 semanas ou quando um

novo lote de reagente é usado, ou os controles de qualidade
estao fora do intervalo especificado. Para obter instrugdes
detalhadas de calibragao, consulte o manual de operacao do
sistema.

H Controle de qualidade

Recomenda-se que os controles de qualidade sejam
executados uma vez a cada 24 horas, se os testes estiverem
em uso, ou apds cada calibragao. A frequéncia de controle de
qualidade deve ser adaptada aos requisitos individuais de cada
laboratério. Os dois niveis de controle de qualidade
recomendados para este ensaio sdo Marcador cardiaco
multicontrole (L) e Marcador cardiaco multicontrole (H).

Os resultados do controle de qualidade devem estar dentro dos
intervalos aceitaveis. Se um controle estiver fora do intervalo
especificado, os resultados do teste associado serdo invélidos
e as amostras precisarao ser retestadas. Uma nova calibragdo
pode ser necessaria. Examine o sistema do ensaio consultando
o manual de operagao do sistema. Se os resultados do controle
de qualidade ainda estiverem fora do intervalo especificado,
entre em contato com o Servigo de Atendimento da Mindray
para obter ajuda.

| Calculo

O analisador calcula automaticamente a concentragdao de
analito de cada amostra na leitura da curva de calibragdo
principal do cddigo de barras, e um Ajuste da curva logistica de
4 parametros (4PLC) com as unidades de luz relativas (RLUs)
geradas dos calibradores Tnl dos valores de concentragdo
definidos. Os resultados sdo mostrados na unidade de ng/mL.
B Diluigao

Amostras com concentragdes de Tnl acima do limite superior
podem ser diluidas com o diluente de amostras da Mindray. A
diluicdo recomendada é 1:10 (realizada manual ou
automaticamente pelo analisador). A concentragdo da amostra
diluida deve ser > 1 ng/mL. Apds a diluigdo manual, multiplique
o resultado pelo fator de dilui¢ao. Apés a diluigdo automatica
realizada pelo analisador, o sistema  multiplica
automaticamente o resultado pelo fator de diluigdo ao calcular
a concentragao da amostra.

B Valores esperados

0 limite de referéncia superior do 990 percentil

um estudo em uma coorte de 280 individuos saudaveis usando
amostras séricas determinou o intervalo de referéncia do
ensaio de Tnl da série CL.

. Faixa 99°
Nimero de amostras o "
etaria percentil
280 19~80 anos 0,04 ng/mL

Valor de corte para AMI

297 pacientes com sintomas de dor toracica foram testados
com o ensaio de Tnl da série CL da Mindray. Com base nos
critérios da Organizagdo Mundial da Saide (OMS) para a
definicdo de IAM da década de 1970, 66 individuos foram
diagnosticados com IAM. Utilizando os resultados clinicos
combinados de varios resultados da literatura*s,
estabelecemos a curva de caracteristicas operacionais do
receptor (ROC) para determinar o corte diagnéstico e a drea sob
a curva (AUC) foi maior que 0,90. O limite de decisdo mais
apropriado para determinar o IAM dessas distribuigoes é 0,5
ng/ml. Recomendamos que o corte do ensaio de Tnl da série
CL para determinagao de IAM seja 0,5 ng/ml.

Devido a variagao de dados geograficos, raca, género e idade,
é altamente recomendavel que cada laboratdrio estabelega seu
préprio intervalo de referéncia.

B Limitagoes

O limite superior deste ensaio é de 50 ng/mL. Uma amostra
com concentragdo de Tnl menor que o limite superior pode ser
quantitativamente determinada, enquanto a amostra com uma
concentragao mais alta do que o limite superior sera relatada
como > 50 ng/mL ou diluindo as amostras com o diluente de
amostras da Mindray.

A concentragdo de Tnl em um dado espécime, determinada
com ensaios de fabricantes diferentes, pode variar devido as
diferengas nos métodos do ensaio, calibragéo e especificidade
do reagente. Os resultados do ensaio devem ser usados em
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conjunto com outas evidéncias para tomar decisoes clinicas,
como sintomas e resultados de outros testes.

Os espécimes de individuos que foram expostos a anticorpos
monoclonais de camundongos podem conter anticorpo
humano anticamundongo (HAMA)?. Essas amostras podem
mostrar valores falsamente elevados ou falsamente reduzidos
com kits de ensaio que empregam anticorpos monoclonais de
ratos®'%. No entanto, nenhuma interferéncia ébvia de HAMA foi
observada neste ensaio.

u C. isticas de d t

m Limites inferiores de medi¢ao

Limite de branco, limite de detecgéo e limite de quantificagdo
Limite de branco (LoB) = 0,006 ng/mL

Limite de detecgao (LoD) = 0,010 ng/mL

Limite de quantificagéo (LoQ) = 0,015 ng/mL

O limite de branco, o limite de deteccdo e o limite de
quantificagdo foram determinados de acordo com os
requisitos do CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute)
EP17-A2.

O limite de branco é o valor do percentil 95 das medigdes n =
60 de amostras sem analito em varias séries independentes. O
limite de branco corresponde a concentragdo abaixo da qual as
amostras livres de analito sdo encontradas com uma
probabilidade de 95%.

O limite de detecgdo é determinado com base no limite de
branco e no desvio padrdo de amostras de baixa concentragao.
O limite de detecgdo corresponde a menor concentragao de
analito que pode ser detectada (valor acima do limite de branco
com uma probabilidade de 95%).

O limite de quantificagdo é a menor concentragao de analito
com um erro relativo total permitido de < 30%.

m Sensibilidade funcional

O ensaio de reagente Tnl (CLIA) tem uma sensibilidade
funcional < 0,04 ng/mL, que atende aos requisitos do ensaio de
Tnl. A sensibilidade funcional é definida como a concentragao
de Tnl que pode ser medida com um CV entre ensaios de 10%.5

B [ntervalo de medigao

A faixa de medigao é definida como a faixa de valores que
atende aos limites de linearidade aceitaveis. O intervalo de
medig&o do ensaio de reagente de Tni (CLIA) é de 0,006 ng/mL
a 50 ng/mL. Valores abaixo da sensibilidade analitica sao
relatados como <0,006 ng/mL. Os valores acima da faixa de
medigao s&o relatados como > 50 ng/mL (ou até 500 ng/mL
para amostras diluidas 10 vezes).

B Especificidade analitica

Hemoglobina até 500 mg/dL, bilirrubina até 20 mg/dL,
triglicerideos até 1.000 mg/dL, proteina total até 10 g/dL,
fatores reumatoides (RF) até 1.500 IU/mL e anticorpo
antinuclear ndo irdo interferir no ensaio de Tnl da série CL.
Critério: Recuperagdo dentro de + 10% (FR: + 15%) do valor
inicial.

Testes in vitro foram realizados em 24 produtos farmacéuticos
comumente usados. Nenhuma interferéncia foi observada
nessas substancias. Critério: Recuperagao dentro de + 10% do
valorinicial.

O calibrador CO de Tnl foi complementado com troponina |
esquelética, troponina C cardiaca, troponina T cardiaca
humana recombinante, actina, tropomiosina, mioglobina,
cadeia de luz de miosina, CK-MB humano. Nenhuma
reatividade cruzada obvia foi observada, pois todos os
resultados foram <0.05%. Os resultados estao resumidos na
tabela abaixo.

Concentragao de
- substancia que Reatividade | Critérios de
Substancia pode gerar L
L cruzada aceitagao
reatividade
cruzada (ng/mL)
Tropon’mla | 1000 0,00% Relatada
esquelética Cruzada
Troponina C o Reatividade <
cardiaca 1000 0,00% 0.05%

Concentragao de ® Simbolos Graficos
substancia que . o Concentragao T - | Coeficiente de
Substancia pode gerar Reatividade | Critérios de Intervalo Inclinagao |Interceptagao correlago | |VD| | EC |REP| c €°123
reatividade cruzada aceitagao 0,006 ng/mL a
' 1,0032 0,00005 0,9978 Dispositivo Representante
_ cruzada (ng/mL) 50 ng/mL médico para  autorizado na ?:z‘sr:gg:: Conformidade
Tropor)lna T m Avisos e precaugoes diagnéstico Comunidade de uso Europeia
cardiaca o N PUNTSSP in vitro Europeia
humana 1000 0,00% 1.  Apenas para diagnéstico in vitro. Apenas para uso do
" profissional de laboratério.
recombinante .
- 2. Siga todas as regras ao manusear reagentes de
Actina 1000 0,00% . ~
— laboratério e adote as precaugdes de seguranga
Tropomiosina 1000 0,00% necessarias
Mioglobina 1000 0,00% c d dad Numero do Limite de Fabricante Data de
2 3. A concentragéo de Tnl em uma dada amostra, catalogo temperatura validade
Cadeia de luz determinada com fabricantes diferentes, pode variar
_de_ 1000 0,00% devido as diferengas nos métodos do ensaio e na m
miosina especificidade do reagente. Os resultados relatados pelo
CK-MB P P e ) ’
o 1000 0,00% Iabor_atorlo ao médico devem |nc|g|r a |dent|qfade do E_‘ o \dentificador
ensaio de Tnl usado. Os valores obtidos com diferentes Atengo Cédigo do lote ste lado exclusivo do
+Dados ivos. Os em is podem variar. métodos de ensaio ndo podem ser usados de forma para cima dispositivo

® Gancho de dose elevada

Para o ensaio de Tnl da série CL da Mindray, nao ha efeito de
gancho de dose alta na concentragdo de Tnl de até
aproximadamente 1.000 ng/mL.

B Exatidao

Dois controles com valores rastreaveis e predefinidos foram
usados para verificar a exatiddo deste ensaio. Os resultados
mostraram que os desvios relativos estavam dentro de +10%.
Os resultados estdo resumidos na tabela abaixo.

Valor d_e Tnl Valor de Tnl Desvio

Amostra medido definido (ng/ml) relativo
(ng/mL)

Nivel 1 0,49 0,51 -4,70%

Nivel 2 34,36 35,95 -4,41%

*Dados . Os em rios indi podem variar.

B Precisao

A precisao foi determinada seguindo o Protocolo EP5-A2 do
Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI)"". Dois niveis
de controle de qualidade e trés niveis de soro humano foram
testados em duplicata em duas execugdes separadas por dia,
em um total de 20 dias, usando um Unico lote de reagentes e
uma unica curva de calibragdo. Os dados de precisdo estdo
resumidos na tabela abaixo.

Tnl média Dentrodo| Entreo | Dentrodo

Amostra (ng/mL) cv da~ cv da~ n cv do
Controle L 0,32 2,01% 0,90% 2,59%
Controle H 14,38 0,90% 1,19% 1,80%
HS-1 0,50 1,21% 1,11% 2,00%
HS-2 9,99 1,06% 1,70% 2,75%
HS-3 34,81 1,40% 1,29% 2,04%
«Dados . 0s em podem variar.

B Linearidade

Um estudo foi realizado com base na orientagao de CLSI EP06-
A2 Uma amostra com alta concentragdo de Tnl
(aproximadamente 50 ng/mL) foi misturada com uma amostra
de baixa concentragdo (<0,006 ng/mL) em proporgdes
diferentes, gerando uma série de diluigdes. A Tnl de cada
diluigdo foi determinada com o uso do Ensaio de Tnl da série
CL da Mindray. A linearidade foi demonstrada no intervalo de
0,006 ng/mL a 50 ng/mL, o coeficiente de correlagdo r é
20.9900. Os dados de linearidade estao resumidos na tabela
abaixo.

Concentragao
(ng/mL)
Tnl esperada [ 0,00 | 11,41 | 22,83 | 34,24 | 45,65 | 57,06
Tnl medida | 0,01 | 12,28 | 24,13 | 35,55 | 46,43 | 57,06

*Dados Os em

1 2 3 4 5 6

is podem variar.

B Comparagao de métodos
0 Ensaio de Tnl da série CL da Mindray foi comparado com um
kit de diagnéstico comercialmente disponivel em um estudo de
correlagdo com cerca de 212 amostras de soro. Os dados
estatisticos obtidos pelo modo de computagdo Deming estao
resumidos na tabela abaixo.

intercambiavel.

4. Nao use kits de reagentes com a data de validade
expirada.

5. N&o use reagentes misturados de lotes diferentes.

6.  Sempre mantenha o pacote de reagente na posigdo
vertical para assegurar que nenhuma microparticula seja
perdida antes do uso.

7. Nao érecomendavel usar o pacote de reagente aberto por
mais de 28 dias.

8.  Aconfiabilidade dos resultados do ensaio ndo podera ser
garantida se as instrugdes no encarte deste pacote nao
forem seguidas.

9. Todos os residuos de amostra e reagdo devem ser
considerados potencialmente perigosos. O manuseio de
amostras e dejetos de reacdo deve ser realizado de
acordo com os regulamentos e diretrizes locais.

10. A ficha de dados de seguranga do material (MSDS) esta
disponivel mediante solicitagdo.

11.  Confirme a integridade do pacote antes de usa-lo. Nao
use os reagentes com embalagens danificadas.

12. Se os reagentes forem abertos involuntariamente antes
da utilizagado, devem ser utilizados o mais rapidamente
possivel.

13. Qualquer incidente sério ocorrido em relagdo ao
dispositivo deve ser comunicado ao fabricante e a
autoridade competente local.

14. Deve haver suspeita de instabilidade ou deterioragédo se
houver sinais Vvisiveis de vazamento, turbidez,
precipitados ou crescimento microbiano.

15. Nao congele. Os resultados ndo podem ser garantidos
quando os reagentes sdo armazenados em condigdes
inadequadas.

16. Este kit contém componentes classificados da seguinte
forma, de acordo com o Regulamento (CE) N° 1272/2008:

Aviso

H317 Pode causar reagao alérgica na pele.

H412 Nocivo para os organismos aquaticos com efeitos
duradouros.

Prevengao:

P261 Evite respirar poeira/fumaca/gas/névoa/vapores/spray.
P272 Vestuario de trabalho contaminado nao deve ser retirado
do local de trabalho.

P280 Use luvas/roupas/éculos para protegao dos olhos/rosto.
P273 Evite liberar no meio ambiente.

Resposta:

P302 + P352 SE HOUVER CONTATO COM A PELE: Lave com
4gua em abundancia.

P333 + P313 Se ocorrer irritagdo da pele ou erupgao cutanea:
Procure aconselhamento/cuidados médicos.

P362 + P364 Retire a roupa contaminada e lave-a antes de
reutilizar.

Descarte:

P501 Descarte o contetido/recipiente de acordo com a
regulamentacéo local.
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Tnl
Troponina | (CLIA)

m Infi ion para p
N.° de catalog

105-005659-00
105-005676-00

Tamaiio del paq

2 x 50 ensayos
2 x 100 ensayos

W Uso previsto

El ensayo de Tnl de la serie CL de Mindray es un inmunoensayo
quimioluminiscente (CLI) para la determinacién cuantitativa de
Tnl en plasma o en suero humanos. Este ensayo se puede
utilizar como ayuda en el diagnéstico diferencial del sindrome
coronario agudo (ACS), especialmente para el manejo oportuno
del infarto agudo de miocardio (AMI).

B Resumen

La troponina-I (Tnl) es una subunidad reguladora del complejo
de troponina que consta de tres subunidades: la troponinal, la
troponina T y la troponina C. La troponina | puede formar
troponina-1-C junto con troponina-C, y también puede formar
troponina-I-T con la troponina-T. La accién fisiolégica principal
de latroponina | es inhibir la actiomiosina a un cierto ritmo para
impedir la contracciéon muscular provocada por la falta de
calcio.

Tras el infarto de miocardio (IM) o dafio isquémico, la integridad
de la citomembrana miocardica se destruye y en cuestion de
horas ' se libera gran cantidad de proteinas de tejidos con otras
moléculas grandes en el tejido mesenquimal del muasculo
cardiaco. Estos biomarcadores de necrosis incluyen la
troponina | cardiaca, troponina T, CK-MB, mioglobina, etc. La
troponina | cardiaca se diferencia claramente de la troponina |
del musculo esquelético, que puede servir para diferenciar
entre lesiones del musculo esquelético y la lesion miocardica.
Comparado con otros biomarcadores, la troponina | cardiaca es
el principal biomarcador para dafio miocardico debido a su alta
sensibilidad y especificidad histoldgica?. En definitiva, la
troponina | cardiaca es muy importante para el diagnostico
suplementario del IM y la deteccion de pacientes con
sindromes coronarios agudos (SCA) con mayor riesgo de
episodios cardiacos®.

Segun la nueva definicion de la European Society of Cardiology
(ESC) y el American College of cardiology (ACC), el IM se
diagnostica cuando las concentraciones sanguineas de la
troponina cardiaca son superiores al percentil 99° del limite de
referencia de la poblacion sana en la valoracion clinica de
isquemia aguda*. El coeficiente de variacion en el percentil 99°
de los ensayos de troponina deben ser inferiores o iguales al
10 %. Los estudios clinicos para pacientes con infarto agudo de
miocardio (IAM) han demostrado que se pueden detectar
concentraciones altas de troponina | cardiaca en suero a las 3
y 6 horas tras el inicio del dolor toracico, y que alcanzan las
concentraciones maximas tras aproximadamente 12 a 16
horas, y permanecen elevados durante 4-9 dias®®.

La concentraciones altas de troponina | cardiaca también se
observaron en casos de angina inestable (Al) e insuficiencia
cardiaca congestiva (ICC). Otros estudios han demostrado que
las concentraciones detectables de troponina | cardiaca
podrian relacionarse con una mayor incidencia en la mortalidad
entre los pacientes con Al e IM sin elevacién del segmento ST
(IMSES)". Por tanto, la medicion de la troponina | cardiaca
puede ser (til para la estratificacion del riesgo en pacientes con
Al e IMSES.

B Principio del ensayo

El ensayo de Tnl de la serie CL de Mindray es un ensayo
inmunoenzimatico de tipo sandwich para determinar la
concentracién de Tnl.

En el primer paso, la muestra, la solucién de tratamiento previo,
las microparticulas paramagnéticas recubiertas de anticuerpo
anti Tnl (ratén) monoclonal y conjugado de anticuerpo anti TNI
monoclonal (ratén) fosfatasa alcalina se agregan en una
cubeta de reaccion. Tras la incubacion, la Tnl de la muestra se
une a las microparticulas recubiertas de anticuerpo anti-Tnl y
al anticuerpo anti-Tnl conjugado a la fosfatasa alcalina para
formar un complejo de sandwich. Las microparticulas se
capturan magnéticamente y las sustancias sin unir se eliminan

por lavado.

En el segundo paso, la solucién de substrato se agrega a la
cubeta de reaccién. El anticuerpo anti-Tnl conjugado a la
fosfatasa alcalina (raton) cataliza la solucion en el
inmunocomplejo que queda en las microparticulas. La reaccion
quimioluminiscente resultante se mide como unidades de luz
relativas (RLU) con el fotomultiplicador integrado en el sistema.
La cantidad de Tnl presente en la muestra es proporcional a las
unidades de luz relativas (RLU) generadas durante la reaccion.
La concentracion de Tnl puede calcularse con la curva de
calibracion.

m _Comp reactivos
Microparticulas paramagnéticas recubiertas
con un anticuerpo monoclonal anti-Tnl (raton).
Ra Concentracién minima: 1,2 g/l sélido.
Bufer TRIS?: 50 mmol/I.
Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de
sodio al 0,09 %.
Anticuerpo anti-Tnl (ratén) conjugado a la
fosfatasa alcalina. Concentracién minima:
Rb 2,08 pg/ml.
Bufer MES®: 50 mmol/I.
Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de
sodio al 0,09 %.
Solucién de tratamiento previo.
Re Bufer TRIS: 50 mmol/I.
Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de
sodio al 0,09 %.

a) TRIS = Tris(hidroximetil)-aminometano
b) MES = solucion salina amortiguadora con &cido 2-(N-
morfolino) etanosulfénico

B Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos Tnl (CLIA) es estable sin abrir hasta la fecha
de caducidad indicada si se almacena a 2-8 °C.

El kit de reactivos Tnl (CLIA) puede almacenarse en el
analizador y usarse hasta 28 dias después de abierto si se
mantiene a 2-8 °C.

B Preparacion del reactivo
Los reactivos del kit se montaron en una unidad lista para usar
que no se puede separar.

® Materiales ios, pero no
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray.

N.° de cat. 105-005910-00: Calibradores de troponinal, 1 x 2,0
ml para cada calibrador CO, C1y C2.

N.° de cat. 105-005941-00: Multicontrol de marcador cardiaco
(L), 3x20ml

N.° de cat. 105-005942-00: Multicontrol de marcador cardiaco
(H),3x2,0ml.

N.° de cat. 105-005927-00: Multicontrol de marcador cardiaco
(L), 6x20ml.

N.° de cat. 105-005928-00: Multicontrol de marcador cardiaco
(H), 6x2,0ml

N.° de cat. 105-004552-00: Bufer de lavado, 1 x 10 I

N.° de cat. 105-009044-00: Solucién de substrato, 4 x 75 ml.
N.° de cat. 105-004274-00: Solucion de substrato, 4 x 115 ml.
Cubeta de reaccion.

B [nstrumento aplicable
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray

P i6n y obtencion de

Tipos de muestras

+ Para este ensayo, se recomiendan las muestras de plasma
y suero humanos (tomadas con EDTA K EDTA Ks, la
heparina sédica y la heparina de litio).

Los tubos de extraccion sanguinea de distintos fabricantes
pueden contener aditivos, lo que podria afectar los
resultados de las pruebas en algunos casos. Mindray no
evalué todos los tubos del mercado. Cada laboratorio debe
determinar la aceptabilidad de diferentes tubos de
extraccion sanguinea y productos de separacion de
suero/plasma.

+ Cuando procese muestras en tubos primarios (sistemas de
obtencion de muestras), siga las instrucciones del
fabricante del tubo.

Condiciones de las muestras

+ No utilizar.
- muestras inactivadas con calor;
- muestras muy hemolizadas;
- muestras con contaminacion microbiana evidente.

+ Para obtener resultados precisos, las muestras de suero y
plasma deben estar libres de fibrina, glébulos rojos y otro
material particulado. Las muestras de los pacientes que
reciben tratamiento con anticoagulantes o tromboliticos
pueden contener fibrina debido a la formacion incompleta
de coagulos.

Preparacion para el analisis

+ Siga las recomendaciones del fabricante del tubo de
extraccion sanguinea para la centrifugacion. Centrifugue las
muestras cuando finalice la formacion del coagulo. Antes
del andlisis, compruebe que la materia celular y fibrina
residual se han eliminado.

+ Para lograr unos resultados 6ptimos, inspeccione todas las
muestras para ver si hay burbujas. Elimine las burbujas con
una pipeta antes del andlisis. Las muestras se deben
mezclar bien después de descongelarse. Las muestras
descongeladas deben centrifugarse antes de usarse.

+ Si la muestra se cubrié con una capa lipidica tras la
centrifugacion, debe transferirse a un tubo limpio y

centrifugarse antes del ensayo. No transfiera la capa lipidica.

Manipule con cuidado para evitar la contaminacién cruzada.

Al i de

+ Las muestras se deben analizar a tiempo después de su
obtencion. Si el ensayo no se puede completar en el plazo
de 8 horas, refrigere las muestras a una temperatura de
entre 2y 8°C. Si el ensayo se posterga durante mas de
36 horas, las muestras deben congelarse a -20 °C o a una
temperatura inferior. Las muestras se pueden almacenar a
una temperatura de -20 °C durante un maximo de 30 dias.

+ Evite mas de cinco ciclos de congelacion.

B Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados optimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien sobre las
instrucciones de funcionamiento, el control y la conservacién
de las muestras, las precauciones de seguridad y el
mantenimiento. Prepare también todos los materiales
necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos Tnl (CLI) en la maquina
por primera vez, el frasco de reactivo sin abrir debe volcarse
suavemente al menos 30 veces para volver a suspender las
microparticulas que se han asentado durante el envio o
almacenamiento. Inspeccione visualmente el frasco para
confirmar que las microparticulas estan suspendidas. Si las
microparticulas permanecen adheridas al frasco, continde
volteandolo hasta que se vuelvan a suspender por completo. Si
las microparticulas no se suspenden, se recomienda no usar
ese frasco de reactivo. Comuniquese con el servicio de
atencion al cliente de Mindray. No voltee los frascos de reactivo
abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 75 pl de muestra para un unico
andlisis. Este volumen no incluye el volumen muerto del
contenedor de la muestra. Si se realizan mas anélisis de la
misma muestra, se necesita un volumen adicional. Los
operadores deben consultar el manual de funcionamiento del
sistema y el requisito especifico del ensayo para determinar el
volumen minimo de muestra.

m Calibracién

La Tnl (CLIA) de la serie CL de Mindray se ha estandarizado de
acuerdo con un ensayo de Tnl comercial (CLIA).

La informacién especifica de la curva de calibracion principal
del kit de reactivos de Tnl (CLIA) se registra en el cédigo de
barras bidimensional del paquete de reactivos, el cual se utiliza
en combinacion con los calibradores de Tnl para la calibracion
del lote de reactivos especifico. Antes de iniciar la calibracion

en cada lote de reactivos nuevo, cargue la curva principal del
ensayo por medio del escaneo del cédigo de barras
bidimensional en el paquete de reactivos. Cuando realice la
calibracion, escanee el codigo de barras bidimensional en el
paquete calibradory, a continuacion, pruebe los calibradores de
Tnl en tres niveles. Antes de realizar ningun ensayo de Tnl, es
necesario obtener la curva de calibracién vélida. Se recomienda
repetir la calibracién cada 4 semanas, cuando se use un nuevo
lote de reactivos o cuando los controles de calidad no se
ajusten al intervalo de valores especificado. Para obtener
instrucciones detalladas de la calibracion, consulte el manual
de funcionamiento del sistema.

m Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten
cada 24 horas si las pruebas estan en uso o después de cada
calibracion. La frecuencia del control de calidad se debe
adaptar a los requisitos individuales de cada laboratorio. Los
dos niveles de controles de calidad recomendados para este
ensayo son: multicontrol de marcador cardiaco (L) y
multicontrol de marcador cardiaco (H).

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a
los intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su
intervalo  especificado, los resultados del ensayo
correspondiente no seran validos y las muestras deberan
volver a analizarse. Podria ser necesario repetir la calibracion.
Inspeccione el sistema de ensayo consultando el manual de
funcionamiento del sistema. Si los resultados de los controles
de calidad siguen sin ajustarse al intervalo especificado,
comuniquese con el servicio de atencién al cliente de Mindray.

B Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracion de
analitos de cada muestra a partir de la lectura del cédigo de
barras con la curva de calibracion principal, y segun el ajuste
de la curva obtenida por la funcién logistica de 4 parametros
(4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU) generadas desde
los calibradores Tnl de los valores de concentracién definidos.
Los resultados se muestran en unidades de ng/ml.

B Dilucion

Las muestras con concentraciones de Tnl que sobrepasen el
limite superior se pueden diluir con el diluyente de muestras de
Mindray. La dilucién recomendada es de 1:10 (ya sea manual o
automatica mediante el analizador). La concentracion de la
muestra diluida debe ser >1 ng/ml. Después de la dilucién
manual, multiplique el resultado por el factor de dilucion.
Después de que los analizadores realizan la dilucion
automatica, el sistema automaticamente multiplica el
resultado por el factor de dilucion cuando calcula la
concentracién de la muestra.

B Valores previstos

El limite de referencia superior del percentil 99

Un estudio en una cohorte de 280 personas sanas que
utilizaban muestras séricas ha determinado el intervalo de
referencia del ensayo de Tnl de la serie CL de Mindray.

Nimero de muestras Intervalo Percentil
de edades 99°
280 19~80 afios 0,04 ng/ml

Valor de corte para el IMA

Se analizaron 297 que presentan sintomas de dolor toracico
cpm el ensayo de Tnl de la serie CL de Mindray. Segun los
criterios de la Organizacion Mundial de la Salud, para la
definicion de AMI a partir de la década de 1970, se diagnosticé
a 66 personas con AMI. Mediante la combinacion de los
resultados clinicos, se combinaron varios resultados
bibliograficos*®. Establecimos la curva de caracteristicas
operativas del receptor (ROC) para determinar el corte de
diagndstico, y el area bajo la curva (ABC) fue mayor que 0,90. El
umbral de decision mas apropiado para determinar el AMI a
partir de estas distribuciones es de 0,5 ng/ml. Recomendamos
que el valor de corte del ensayo de Tnl de la serie CL para
determinar el AMI sea de 0,5 ng/ml.

Por las diferencias de parametros geograficos, raza, sexo y
edad, es muy recomendable que cada laboratorio establezca su
propio intervalo de referencia.
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B Limitacién

El limite superior de este ensayo es de 50 ng/ml. Una muestra
con una concentracion de Tnl inferior al limite superior puede
determinarse en términos cuantitativos, mientras la muestra
con una concentracién mayor que el limite superior se registra
como >50 ng/ml o se diluyen las muestras con diluyente de
muestras de Mindray.

La concentracién de Tnl en una muestra concreta, determinada
con ensayos de distintos fabricantes, puede variar debido a las
diferencias en los métodos de ensayo, la calibracién y la
especificidad de los reactivos. Los resultados de los ensayos
se usaran junto con otras pruebas para tomar decisiones
clinicas, como sintomas, resultados y otras pruebas.

Las muestras de los individuos expuestos a anticuerpos
monoclonales de raton podrian contener anticuerpos humanos
antiraton (HAMA)8. Estas muestras podrian dar valores
erroneamente elevados o bajos con los kits de ensayo que usan
anticuerpos monoclonales de ratén®'°. Sin embargo, en este
ensayo no se han observado interferencias evidentes de HAMA.

m C. isticas de rendi

B Limites inferiores de medicion

Limite de blanco, limite de deteccion y limite de cuantificacion
Limite de blanco (LoB): 0,006 ng/ml

Limite de deteccion (LoD): 0,010 ng/ml

Limite de cuantificacién (LoQ): 0,015 ng/ml

El limite de blanco, el limite de deteccion y el limite de
cuantificacion, se determinaron segun los requerimientos
EP17-A2 del Instituto de Estandares Clinicos y Laboratorio
(CLSI, por sus siglas eninglés).

El limite de blanco es el valor del percentii 95 de
n =60 determinaciones de muestras sin analitos en diversas
series independientes. El limite de blanco corresponde a la
concentracion por debajo de la cual se encuentran muestras
sin analito con una probabilidad de un 95 %.

El limite de deteccién se determina con base en el limite de
blanco y la desviacion estandar de las muestras de
concentracion baja. El limite de deteccion corresponde a la
concentracion de analito mas baja que se puede detectar (valor
por encima del limite de blanco con una probabilidad de un
95 %).

El limite de cuantificacion es la concentracién de analito mas
baja con un error relativo total permitido es <30 %.

m Sensibilidad funcional

El ensayo de reactivos Tnl (CLIA) tiene una sensibilidad
funcional de <0,04 ng/ml, lo que cumple con los requisitos del
ensayo de Tnl. La sensibilidad funcional se define como la
concentracion de Tnl que puede medirse con un CV entre
ensayos del 10 %.°

® Intervalo de medicién

El rango de medicion se define como el rango de valores que
cumple con los limites de linealidad aceptables. El intervalo de
notificacién de los reactivos de Tnl (CLIA) es de 0,006 a
50 ng/ml. Los valores inferiores de la sensibilidad analitica se
observan como <0,006 ng/ml. Los valores superiores al
intervalo de medicién se observan como >50 ng/ml (o hasta
500 ng/ml para las muestras diluidas 10 veces).

m Especificidad analitica

Las concentraciones maximas de hemoglobina de 500 mg/dl,
bilirrubina de hasta 20 mg/dl, triglicéridos de hasta 1000 mg/dl,
proteina total de hasta 10 g/dl, factores reumatoideos (RF) de
hasta 1500 IU/ml y de anticuerpo antinuclear no interferiran en
el ensayo de Tnl de la serie CL. Criterio: Recuperacion dentro
del +10 % (RF: £15 %) del valor inicial.

Se realizaron pruebas invitro en 24farmacos utilizados
comunmente. No se observd una interferencia de estas
sustancias. Criterio: Recuperacion dentro de +10 % del valor
inicial.

El calibrador CO de Tnl se enriquecié con troponina |
esquelética, troponina C cardiaca, troponina T cardiaca
humana recombinante, actina, tropomiosina, mioglobina,
cadena ligera de miosina, CK-MB humana. No se observd
reactividad cruzada obvia, ya que todos los resultados fueron
<0,05 %. Los resultados se resumen en la siguiente tabla.

estadisticos obtenidos por el modo de célculo Deming se

C ion de L -
. F Criterios de
Sustancia reactante L
cruzada
cruzado (ng/ml) i
Troponina | 1000 0,00 %
esquelética
Troponina C 1000 0,00 %
cardiaca
Troponina T
cardiaca 1000 0,00 % Reactividad
recombinante cruzda
Actina 1000 0,00 % informada
Tropomiosina 1000 0,00 % <0,05 %
Mioglobina 1000 0,00 %
Cadeng Ilgera 1000 0,00 %
de miosina
hCK'MB 1000 0,00 %
umana
*Datos los en pueden variar.

m Efecto gancho de dosis alta
Para el ensayo de Tnl de la serie CL de Mindray, no existe un
efecto gancho de dosis alta en la concentracion de hasta
aproximadamente 1000 ng/ml.

W Exactitud

Se usaron dos controles con valores trazables y predefinidos
para verificar la exactitud de este ensayo. Los resultados
demostraron que las desviaciones relativas se encontraban
dentro del rango del +10 %. Los resultados se resumen en la

iguiente tabla.
Muestra ford inado| Valor definido | D . i6
de Tnl (ng/ml) | de Tnl (ng/ml) | relativa
Nivel 1 0,49 0,51 -4,70 %
Nivel 2 34,36 35,95 -4,41 %
+Datos ivos; los en i pueden variar.
B Precision

La precision se determiné segun el protocolo EP5-A2'" del
Clinical and Laboratory Standards Institute (Instituto de
Estandares Clinicos y de Laboratorio, CLSI). Se evaluaron dos
niveles de controles de calidad y tres niveles de suero humano
en duplicado en dos series independientes por dia, por un total
de 20 dias, utilizando un lote Unico de reactivos y una Unica
curva de calibracion. Los datos de precision se resumen en la
siguiente tabla.

Valor de la Ddeen:;o Entre la Dentro
Muestra | media de ejecucién ejecucion d_el CV_ qel
Tnl(ng/ml) del CV delCV |dispositivo
Control L 0,32 2,01 % 0,90 % 2,59 %
Control H 14,38 0,90 % 1,19 % 1,80 %
HS-1 0,50 1,21 % 1,11 % 2,00 %
HS-2 9,99 1,06 % 1,70 % 2,75 %
HS-3 34,81 1,40 % 1,29 % 2,04 %
« Datos ; los en pueden variar.
B Linealidad

Se llevé a cabo un estudio basado en la orientacion del
documento EP06-A'?del CLSI. Una muestra de Tnl de alta
concentracién (aproximadamente de 50 ng/ml) se mezcl6 con
una muestra de baja concentracion (<0,006 ng/ml) en
diferentes proporciones, lo que generd una serie de diluciones.
La Tnl de cada dilucién se calculé usando el ensayo de Tnl serie
CL de Mindray. Se demostré que la linealidad se ajustaba al
intervalo de 0,006 ng/ml a 50ng/ml, y el coeficiente de
correlacion r es 20,9900. Los datos de linealidad se resumen en
la siguiente tabla.

Concentracion
(ng/ml)
Tnl prevista | 0,00 | 11,41 | 22,83 | 34,24 | 45,65 | 57,06
Tnl medida | 0,01 | 12,28 | 24,13 | 35,55 | 46,43 | 57,06

*Datos los en

1 2 3 4 5 6

pueden variar.

B Comparacion de métodos

El ensayo de Tnl de la serie CL de Mindray se compar6 con un
kit de diagndstico disponible comercialmente en un estudio de
correlacion con unas 212 muestras séricas. Los datos

resumen en la siguiente tabla.
Coeficiente de

Concentracién Pendiente| Origen |
Intervalo cor

P501 - Elimine el contenido o el recipiente de acuerdo con el
reglamento local.

m Simbolos graficos

De 0,006 a 50 ng/ml| 1,0032 0,00005 0,9978

B Advertencias y precauciones

1.  Exclusivo para uso diagndstico in vitro. Para uso
profesional de laboratorio.

2. Siga todas las reglas para manipular los reactivos de
laboratorio y tome todas las precauciones de seguridad
necesarias.

3. La concentracion de Tnl en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede
variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo
y la especificidad de los reactivos. Los resultados que
informa el laboratorio al médico deben incluir la identidad
del ensayo de Tnl utilizado. Los valores obtenidos con
diferentes métodos de ensayo no se pueden utilizar
indistintamente.

4. No use kits de reactivos con la fecha de caducidad
vencida.

5. No use reactivos mezclados de distintos lotes.

6.  Mantenga el paquete de reactivos siempre en posicién
vertical para garantizar que no se pierdan
microparticulas antes de su uso.

7. No se recomienda usar paquetes de reactivos abiertos
mas de 28 dias.

8.  La fiabilidad de los resultados del ensayo no se puede
garantizar si no se siguen las instrucciones de este
prospecto.

9.  Los residuos de las reacciones y las muestras deben
tratarse como riesgos bioldgicos potenciales. Las
muestras y los residuos de las reacciones se
manipularan conforme a las normativas y directrices
locales.

10. La hoja de datos de seguridad de los materiales (MSDS)
esta disponible previa solicitud.

11.  Confirme la integridad del paquete antes de utilizarlo. No
utilice los reactivos con paquetes dafiados.

12. Silos reactivos se abren accidentalmente antes de que
se utilicen, se deben utilizar lo antes posible.

13. Cualquier incidente grave que haya ocurrido en relacién
con el dispositivo se debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

14. Se debe sospechar de inestabilidad o deterioro si hay
signos visibles de fugas, turbiedad, precipitados o
crecimiento microbiano.

15. No congelar. Los resultados no se pueden garantizar
cuando los reactivos se almacenan en condiciones
inadecuadas.

16. Este kit contiene componentes clasificados como se
indica a continuacion de conformidad con el Reglamento
(CE) n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina con efectos
duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite inhalar el polvo, los humos, los gases, el rocio, los
vapores y las pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no se debe usar fuera
del lugar de trabajo.

P280 - Debe usar guantes y ropa protectores, y proteccion
ocular y facial.

P273 - Evite su derrame en el medioambiente.

Respuesta:

P302 + P352 - SIENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave con
abundante agua.

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o erupciones cutaneas:
Busque atencion o asesoria médica.

P362 + P364 - Quitese la ropa contaminada y lavela antes de
usarla nuevamente.

Eliminaci

[IVD| [Ec]rer I:E-_I ceom

Dispositivo Representante

médico para  autorizado en la _Consultg las Conformidad
" P . instrucciones
diagnéstico Comunidad europea
g de uso
in vitro Europea
Numero de Limite de . Fecha de
P Fabricante - o
catalogo temperatura vencimiento

/N [t ] [uo]

Identificador
unico del
dispositivo

Advertencia  Cédigo de lote hEs‘? lado

acia arriba
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T I magneticamente, mentre le altre sostanze non legate sono + Quando si elaborano i campioni in provette primarie (sistemi calibrazione su ogni nuovo lotto di reagente, caricare la curva
n rimosse mediante lavaggio. di prelievo campioni), seguire le istruzioni del produttore master del dosaggio scansionando il codice a barre

Troponina | (CLIA)

m Infi i per gli ordini
di log Dii ione della confezione
105-005659-00 2x50 test
105-005676-00 2x100 test

B Uso designato

Il dosaggio per Tnl serie CL Mindray & un immunodosaggio
chemiluminescente (CLIA) per la determinazione quantitativa
della Tnl nel plasma o nel siero umani. Questo dosaggio pud
essere utilizzato come ausilio nella diagnosi differenziale della
sindrome coronarica acuta (SCA), in particolare per la gestione
tempestiva dell'infarto del miocardio acuto (IMA).

m Riepilogo

La troponina | (Tnl) & una subunita regolatoria del complesso
della troponina il quale &€ composto da tre subunita: troponina |,
troponina T e troponina C. La troponina | puo formare la
troponina-I-C insieme alla troponina C e la troponina-I-T
insieme alla troponina T. La principale azione fisiologica della
troponina | consiste nell'inibizione dell’ATPasi actomiosinica
per impedire la contrazione muscolare dovuta a carenza di
calcio.

In seguito a infarto del miocardio (IM) o danno ischemico,
l'integrita della citomembrana del miocardio viene distrutta e
nel giro di poche ore, allinterno del mesenchima del muscolo
cardiaco, vengono rilasciate molte proteine di struttura e altre
molecole di grosse dimensioni'. Questi biomarcatori di necrosi
comprendono: troponina cardiaca |, troponina T, CK-MB,
mioglobina e diverse altre molecole. La troponina cardiaca |
presenta differenze evidenti rispetto alla troponina | muscolo-
scheletrica che possono essere utilizzate per la
differenziazione tra lesioni muscolo-scheletriche e danno
miocardico. Rispetto ad altri biomarcatori, la troponina
cardiaca | rappresenta la prima scelta tra i biomarcatori per il
danno miocardico grazie alla sua elevata sensibilita e all'alta
specificita per il tessuto? La troponina cardiaca | svolge
pertanto un ruolo importante nella diagnosi supplementare di
IM e nell'identificazione di pazienti affetti da sindromi
coronariche acute (SCA) a elevato rischio di eventi cardiaci®.

In base alla ridefinizione fornita dalla European Society of
Cardiology (ESC) e dal’American College of Cardiology (ACC),
I'IM viene diagnosticato quando i livelli di troponina cardiaca
nel sangue superano il 99° percentile del limite di riferimento
per la popolazione sana in un contesto clinico di ischemia
acuta®. Il coefficiente di variazione al 99° percentile per i
dosaggi della troponina deve essere inferiore o uguale al 10%.
Studi clinici condotti su pazienti colpiti da infarto acuto del
miocardio (IMA) hanno dimostrato che livelli elevati di
troponina cardiaca possono essere rilevati nel siero dopo 3 - 6
ore dall'insorgenza del dolore toracico, per raggiungere
concentrazioni di picco dopo circa 12 - 16 ore e mantenersi
elevati per 4 - 9 giornis®.

Sono stati riferiti livelli elevati di troponina cardiaca | anche in
casi di angina pectoris instabile e insufficienza cardiaca
congestizia. Altri studi hanno evidenziato come livelli rilevabili
di troponina cardiaca | possano essere correlati a una maggiore
incidenza di mortalita in pazienti con angina pectoris instabile
e infarto del miocardio senza sopraslivellamento del tratto ST
(NSTEMI)". Pertanto la misurazione dei livelli di troponina
cardiaca | puo essere utile per la stratificazione del rischio in
pazienti con angina pectoris instabile e NSTEMI.

B Principio di dosaggio

Il dosaggio per Tnl serie CL Mindray & un dosaggio
immunoenzimatico a due siti per la determinazione del livello
di Tnl.

Nella prima fase, a una cuvetta di reazione vengono aggiunti il
campione, microparticelle paramagnetiche rivestite con
anticorpo monoclonale anti-Tnl  (murino) e anticorpo

monoclonale anti-Tnl (murino) coniugato con fosfatasi alcalina.

Dopo l'incubazione, la Tnl presente nel campione si lega sia alle
microparticelle rivestite con anticorpo anti-Tnl sia all'anticorpo
anti-Tnl coniugato con fosfatasi alcalina per formare un
complesso sandwich. Le microparticelle sono catturate

Nella seconda fase, nella cuvetta di reazione viene aggiunta la
soluzione substrato. Questa viene catalizzata dall'anticorpo
anti-Tnl  (topo) coniugato con fosfatasi alcalina
nell'immunocomplesso trattenuto sulle microparticelle. La
reazione chemiluminescente risultante viene misurata come
unita relative di luce (RLU) da un fotomoltiplicatore integrato
nel sistema. La quantita di Tnl presente nel campione &
proporzionale alle unita relative di luce (RLU) generate durante
la reazione. La concentrazione di Tnl puo essere determinata
tramite una curva di calibrazione.

m_Componenti del

Microparticelle paramagnetiche rivestite con
anticorpo monoclonale anti-Tnl (topo).
Ra Concentrazione minima: 1,2 g/l di solidi.
Tampone TRIS @: 50 mmol/I.
Conservanti: ProClin 300 allo 0,05% e sodio
azide allo 0,09%.
Anticorpo anti-Tnl (topo) coniugato con
fosfatasi alcalina. Concentrazione minima:
Rb 2,08 pg/ml.
Tampone MES: 50 mmol/I.
Conservanti: ProClin 300 allo 0,05% e sodio
azide allo 0,09%.
Soluzione di pretrattamento.
Re Tampone TRIS: 50 mmol/I.
Conservanti: ProClin 300 allo 0,05% e sodio
azide allo 0,09%.

a) TRIS = tris(idrossimetil)-amminometano
b) MES = tampone acido 2-(N-morfolino)etansolfonico salino

B Conservazione e stabilita

11 kit di reagenti per Tnl (CLIA) sigillato & stabile fino alla data di
scadenza indicata, se conservatoa 2 - 8 °C.

1l kit di reagenti per Tnl (CLIA) pud essere conservato nel
dispositivo e utilizzato fino a un massimo di 28 giorni dopo
l'aperturaa2 - 8°C.

B Preparazione del reagente
| reagenti contenuti nel kit sono stati assemblati in un'unita
pronta all'uso che non puo essere separata.

B Materiale necessario ma non fornito
Analizzatore per immunodosaggio
Mindray serie CL.

N. di cat. 105-005910-00: Calibratori Troponina I, 1x2,0 ml per
ciascun calibratore C0, C1 e C2.

N. di cat. 105-005941-00: Multicontrollo per marcatori cardiaci
(L), 3x2,0 ml.

N. di cat. 105-005942-00: Multicontrollo per marcatori cardiaci
(H), 3x2,0 ml.

N. di cat. 105-005927-00: Multicontrollo per marcatori cardiaci
(L), 6x2,0 ml.

N. di cat. 105-005928-00: Multicontrollo per marcatori cardiaci
(H), 6x2,0 ml.

N. di cat. 105-004552-00: tampone di lavaggio, 1x10 1.

N. di cat. 105-009044-00: soluzione substrato, 4x75 ml.

N. di cat. 105-004274-00: soluzione substrato, 4x115 ml.
Cuvetta di reazione.

chemiluminescente

B Strumento applicabile
Analizzatore per immunodosaggio
Mindray serie CL

chemiluminescente

B Prelievo e preparazione dei campioni

Tipi di campione

+ Per questo dosaggio si consigliano campioni di siero e
plasma umani( K:EDTA, K3EDTA, sodio eparina e litio
eparina).

Le provette per il prelievo di sangue di vari produttori
possono contenere additivi che potrebbero in alcuni casi
influire sui risultati dei test. Mindray non ha testato tutte le
provette disponibili sul mercato. Ogni laboratorio deve
determinare l'accettabilita di provette per il prelievo di
sangue e di prodotti per la separazione del siero/plasma
differenti.

delle provette.
Condizioni dei campioni

+ Non utilizzare:
- campioni inattivati dal calore
- campioni fortemente emolizzati
- campioni con evidente contaminazione microbica

+ Per risultati accurati, i campioni di siero e plasma devono
essere privi di fibrina, globuli rossi e altro materiale
particolato. | campioni prelevati da pazienti sottoposti a
terapia anticoagulante o trombolitica possono contenere
fibrina a causa della formazione incompleta dei coaguli.

Preparazione per l'analisi

+ Seguire le raccomandazioni del produttore della provetta da
prelievo di sangue per la centrifugazione. Centrifugare i
campioni una volta formatosi il coagulo. Assicurarsi che la
fibrina residua e la materia cellulare siano state rimosse.

* Perrisultati ottimali, ispezionare tutti i campioni per valutare
I'eventuale presenza di bolle. Eliminare eventuali bolle
servendosi del puntale di una pipetta prima di procedere
all'analisi. | campioni devono essere miscelati
accuratamente dopo essere stati scongelati. | campioni
scongelati devono essere centrifugati prima dell'uso.

+ Se, al termine della centrifugazione, il campione risulta
coperto da uno strato lipidico, trasferirlo in una provetta
pulita e centrifugarlo prima di procedere al test. Non
trasferire lo strato lipidico. Maneggiare con cura onde
evitare contaminazione crociata.

Conservazione dei campioni

« | campioni devono essere testati tempestivamente dopo il
prelievo. Se il dosaggio non puo essere completato entro
8 ore, refrigerare i campioni a una temperatura di 2-8 °C. Se
il test viene ritardato di oltre 36 ore, congelare i ca-*—mpioni
a una temperatura pari o inferiore a -20°C. | campioni
possono essere conservati a -20 °C per un massimo di 30
giorni.

+ Evitare piu di cinque cicli di congelamento.

B Procedura di dosaggio

Per garantire le prestazioni ottimali di questo dosaggio, gli
operatori sono tenuti a leggere attentamente il relativo manuale
operativo del sistema per ottenere informazioni sufficienti
riguardanti istruzioni d'uso, trattamento e conservazione del
campione, precauzioni di sicurezza e manutenzione. Preparare
inoltre tutti i materiali necessari per il dosaggio.

Prima di caricare per la primavolta il kit di reagenti per Tnl (CLIA)
sul dispositivo, & necessario capovolgere delicatamente il
flacone di reagente sigillato per almeno 30 volte, in modo da
risospendere le microparticelle depositatesi durante la
spedizione o la conservazione. Ispezionare visivamente il
flacone per assicurarsi che le microparticelle siano
nuovamente in sospensione. Se le microparticelle imangono
attaccate al flacone, continuare a capovolgerlo finché le
microparticelle non sono di nuovo completamente in
sospensione. Se non & possibile risospendere le microparticelle,
si consiglia di non utilizzare il flacone di reagente. Contattare il
servizio clienti Mindray per ricevere assistenza. Non
capovolgere il flacone di reagente aperto.

Questo dosaggio richiede 75 pl di campione per un singolo test.
Tale volume non comprende il volume morto del contenitore del
campione. Quando si realizzano ulteriori test sullo stesso
campione, & necessario un volume supplementare. Per stabilire
il volume minimo del campione, gli operatori sono tenuti a fare
riferimento al manuale operativo del sistema e ai requisiti
specifici del dosaggio.

m Calibrazione

Tnl (CLIA) serie CL Mindray é stato standardizzato a fronte di
un test commerciale per Tnl (CLIA).

Le informazioni specifiche relative alla curva di calibrazione
master del kit di reagenti per Tnl (CLIA) sono contenute nel
codice a barre bidimensionale sulla confezione dei reagenti,
utilizzato in combinazione con i calibratori Tnl per la
calibrazione del lotto di reagenti specifico. Prima di avviare la

bidimensionale sulla confezione dei reagenti. Durante la
calibrazione, scansionare prima i codici a barre bidimensionali
sulla confezione del calibratore e quindi testare i calibratori di
Tnl a tre livelli. Prima di eseguire qualunque test per Tnl &
richiesta una curva di calibrazione valida. Si consiglia la
ricalibrazione ogni 4 settimane, oppure quando si utilizza un
nuovo lotto di reagenti o i controlli qualita non rientrano
nell'intervallo specificato. Per istruzioni dettagliate sulla
calibrazione, consultare il manuale operativo del sistema.

= Controllo qualita

Si raccomanda di eseguire i controlli qualita una volta ogni 24
ore se i test sono in uso oppure dopo ogni calibrazione. La
frequenza del controllo qualita deve essere adattata ai requisiti
del singolo laboratorio. | due livelli di controlli qualitativi
consigliati per questo dosaggio sono Multicontrollo per
marcatori cardiaci (L) e Multicontrollo per marcatori cardiaci
(H).

| risultati del controllo qualita devono rientrare negli intervalli
accettabili. Se un controllo non rientra nell'intervallo
specificato, i risultati del test non sono validi e il campione deve
essere nuovamente testato. Pu0 essere richiesta la
ricalibrazione. Esaminare il sistema di dosaggio facendo
riferimento al manuale operativo del sistema. Se i risultati del
controllo qualita non rientrano ancora nell'intervallo specificato,
contattare il servizio clienti Mindray per ricevere assistenza.

m Calcolo

L'analizzatore calcola automaticamente la concentrazione di
analita in ogni campione sulla base della curva di calibrazione
master letta dal codice a barre e di un adeguamento alla curva
logistica a 4 parametri (4PLC) con le unita relative di luce (RLU)
generate dai calibratori di Tnl dei valori di concentrazione
definiti. | risultati sono indicati in ng/ml.

B Diluizione

| campioni con concentrazioni di Tnl al di sopra del limite
superiore possono essere diluiti con il diluente per campioni
Mindray. La diluizione consigliata & di 1:10 (eseguita
automaticamente dall'analizzatore o manualmente). La
concentrazione del campione diluito deve essere >1 ng/ml. Al
termine della diluizione manuale, moltiplicare il risultato per il
fattore di diluizione. Al termine della diluizione eseguita
automaticamente dall'analizzatore, il sistema moltiplica
automaticamente il risultato per il fattore di diluizione durante
il calcolo della concentrazione del campione.

B Valori previsti
Limite superiore di riferimento del 99° percentile
Uno studio condotto su una coorte di 280 soggetti sani

utilizzando campioni di siero ha determinato l'intervallo di
riferimento del dosaggio per Tnl serie CL Mindray.

Numero di campioni| Intervallo 99°
dieta Percentile
280 19 - 80 anni 0,04 ng/ml

Valore limite per IMA

297 pazienti con sintomi di dolore toracico sono stati testati
con il dosaggio per Tnl serie CL Mindray. Sulla base dei criteri
dell'Organizzazione Mondiale della Sanita (OMS) per la
definizione di AMI degli anni '70, a 66 individui & stata posta
diagnosi di AMI. Utilizzando i risultati clinici combinati con
diversi risultati della letteratura*s, & stata stabilita la curva delle
caratteristiche operative del ricevitore (ROC) per determinare il
valore limite diagnostico; I'area sotto la curva (AUC) era
superiore a 0,90. La soglia di decisione pil appropriata per la
determinazione di AMI derivante da queste distribuzioni e di
0,5 ng/ml. Il valore limite consigliato del dosaggio per Tnl serie
CL per la determinazione di AMI & di 0,5 ng/ml.

A causa della variazione in termini di area geografica, razza,
sesso ed eta, si consiglia vivamente a ciascun laboratorio di
stabilire il proprio intervallo di riferimento.

H Limitazione

1l limite superiore di questo dosaggio & 50 ng/ml. Un campione
con una concentrazione di Tnl inferiore al limite superiore pud
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Tnl

essere determinato in maniera quantitativa, mentre un Concentrazione di . . Intervallo di . Coefficiente di
campione con una concentrazione superiore al limite superiore i Reatt_lwta Criteri _d' ione Pendenza| Intercettazione correlazione DE C €
sara segnalato come > 50 ng/ml o diluendo i campioni con il (ng/ml) e 0,006-50 ng/ml| 1,0032 0,00005 0,9978 0123
diluente campione Mindray. Troponina segnalatas . Dispositivo  Rappresentante
La concentrapzione di Tnlyin un dato campione determinata cargiacac 1000 0.00% %,05% W Precauzionie avvertenze ) ) mpediCO :\E)torizzato C?z‘srzlztiaor:ile Conformita
mediante dosaggi di diversi produttori pud variare a causa delle Troponina 1. Solo per uso diagnostico in vitro. Per uso professionale in diagnostico nell'Unione per l'uso europea
differenze a livello di metodi di dosaggio, calibrazione e cardiaca T Iabor?torlo. . . X . . in vitro Europea
specificita del reagente. Per prendere decisioni cliniche umana 1000 0,00% 2. Segulre_tutt_e le regole !'lguardantl la manipolazione d?'
appropriate, i risultati del dosaggio vanno utilizzati insieme ad ricombinante reagenti d_' _Ie_lboratorlo e adottare le necessarie
altri dati, quali sintomi e risultati di altri test. Actina 1000 0,00% precauzioni di sicurezza. ) )
| campioni prelevati da soggetti esposti ad anticorpi Tropomiosina 1000 0,00% 8. I&a copcentramg.ne d(; nl _'2_ dgn ‘?a“’ dcam"_"""ej Numero Limite di Produttore Data di
monoclonali di topo possono contenere anticorpi umani Mioglobina 1000 0.00% et_ermmata me _|a|_1ftfe osaggi di divers pro fmor" puo catalogo temperatura scadenza
antimurini (HAMA)2. Tali campioni possono fornire valori Catena - varlaree_\f_cgl{sadl differenze dovute_amet_odl_dl dosggglo
falsamente elevati o falsamente ridotti con kit di dosaggio che leqgera 1000 0.00% € speci !cna del .reagente. ! . risultati rll.porta.t[ dal
utilizzano anticorpi monoclonali di topo®'°. Tuttavia, non & dellagr?'liosina i laboratorio al medico devono includere lidentita del
stata osservata alcuna interferenza evidente di HAMA nel CK-MB 1000 0.00% dosaggio per Tn utilizzato. | valori ottenuti con metodi di - \dentificatore
presente dosaggio. -| uman‘a‘ _ 1000 0.00% _dosagglo f‘lef_‘l’Sl non possono essere utilizzati in modo Attenzione Codice lotto Lato univoco del

o ) 3 *Dati rappresentativi; i risultati nei singoli laboratori possono variare. intercambiabile. superiore dispositivo
B Caratteristiche di rendimento u Gancioad Jevat 4. Non utilizzare i kit di reagenti dopo la data di scadenza.

ancio a dose elevata 5. Non miscelare reagenti di lotti diversi. m Riferimenti

W Limiti inferiori della misurazione

Limite del bianco, limite di rilevazione e limite di quantificazione
Limite del bianco (LoB) = 0,006 ng/ml

Limite di rilevazione (LoD) = 0,010 ng/ml

Limite di quantificazione (LoQ) = 0,015 ng/ml

Il limite del bianco, il limite di rilevazione e il limite di
quantificazione sono stati determinati in conformita ai requisiti
CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute) EP17-A2.

Il limite del bianco & il 95° percentile da n=60 misurazioni di
campioni privi di analita in diverse serie indipendenti. Il limite
del bianco corrisponde alla concentrazione al di sotto della
quale i campioni privi di analita vengono trovati con una
probabilita del 95%.

Il limite di rilevazione & determinato in base al limite del bianco
e alla deviazione standard dei campioni a bassa
concentrazione. Il limite di rilevazione corrisponde alla
concentrazione minima rilevabile di analita (valore superiore al
limite del bianco con una probabilita del 95%).

Il limite di quantificazione rappresenta la concentrazione
minima di analita con un errore relativo totale consentito di
<30%.

m Sensibilita funzionale

Il dosaggio di reagenti per Tnl (CLIA) ha una sensibilita
funzionale < 0,04 ng/ml, che soddisfa i requisiti per il dosaggio
di Tnl. La sensibilita funzionale & definita come la
concentrazione di Tnl misurabile con un CV inter-dosaggio del
10%.5

| Intervallo di misurazione

L'intervallo di misurazione & definito come l'intervallo di valori
che soddisfa i limiti di linearita accettabili. Lintervallo di
misurazione del dosaggio di reagenti per Tnl (CLIA) & di 0,006—
50 ng/ml. | valori al di sotto della sensibilita analitica sono
riportati come < 0,006 ng/ml. | valori al di sopra dell'intervallo
di misurazione sono riportati come >50ng/ml (o fino a
500 ng/ml per campioni diluiti 10 volte).

B Specificita analitica

L'emoglobina fino a 500 mg/d|, la bilirubina fino a 20 mg/dl, i
trigliceridi fino a 1.000 mg/dl, le proteine totali fino a 10 g/dl, i
fattori reumatoidi (RF) fino a 1500 IU/ml e gli anticorpi
antinucleari non interferiscono con il dosaggio per Tnl serie CL.
Criterio: Recupero entro +10% (RF: +15%) del valore iniziale.
Sono stati effettuati test in vitro su 24 farmaci utilizzati
comunemente. Non sono state osservate interferenze da
queste sostanze. Criterio: Recupero entro + 10% del valore
iniziale.

Il calibratore CO di Tnl & stato addizionato con troponina
scheletrica l, troponina cardiaca C, troponina cardiaca T umana
ricombinante, actina, tropomiosina, mioglobina, catena leggera
della miosina, CK-MB umana. Non & stata osservata alcuna
reattivita crociata evidente, visto che tutti i risultati sono stati
<0,05%. | risultati sono riepilogati nella tabella seguente.

Per il dosaggio per Tnl serie CL Mindray, non & stato osservato
alcun effetto gancio a dose elevata a una concentrazione di Tnl
fino a circa 1.000 ng/ml.

B Accuratezza

Sono stati utilizzati due controlli con valori tracciabili e
predefiniti per verificare I'accuratezza di questo dosaggio. |
risultati hanno mostrato che le deviazioni relative erano entro
+10%. | risultati sono riepilogati nella tabella seguente.

. Valc_ore di Tl Valore di Tnl Deviazione
Campione misurato . .
definito (ng/ml) relativa
(ng/mi)
Livello 1 0,49 0,51 -4,70%
Livello 2 34,36 35,95 -4,41%

+Dati rappresentativi; i risultati nei singoli laboratori possono variare.

B Precisione

La precisione & stata determinata seguendo il protocollo EP5-
A2 del CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute)'". |
due livelli di controllo qualita e tre livelli di siero umano sono
stati testati in duplicato in due cicli separati al giorno, per un
totale di 20 giorni, utilizzando un singolo lotto di reagenti e una
singola curva di calibrazione. | dati sulla precisione sono
riepilogati nella tabella seguente.

. Tnl media cv cv . cv
Campione (ng/ml) |intra-ciclo| tra cicli . |ntra_-_
dispositivo
Controllo L 0,32 2,01% 0,90% 2,59%
Controllo H 14,38 0,90% 1,19% 1,80%
HS-1 0,50 1,21% 1,11% 2,00%
HS-2 9,99 1,06% 1,70% 2,75%
HS-3 34,81 1,40% 1,29% 2,04%

+Dati rappresentativi; i risultati nei singoli laboratori possono variare.
B Linearita

E stato condotto uno studio sulla base delle indicazioni del CLSI
EP06-A'2. Un campione di Tnl ad alta concentrazione (circa
50 ng/ml) & stato miscelato con un campione a bassa
concentrazione (< 0,006 ng/ml) in proporzioni diverse, per
produrre una serie di diluizioni. La Tnl di ciascuna diluizione &
stata determinata utilizzando il dosaggio per Tnl serie CL
Mindray. La linearita & stata dimostrata nell'intervallo da
0,006 ng/ml a 50 ng/ml. Il coefficiente di correlazione r &
20,9900. | dati sulla linearita sono riepilogati nella tabella
seguente.

ionel
(ng/ml)
Tnl prevista [ 0,00 | 11,41 | 22,83 | 34,24 | 45,65 | 57,06
Tnl misurata | 0,01 | 12,28 | 24,13 | 35,55 | 46,43 | 57,06

“Dati rappresentativi i risultati nei singoli laboratori possono variare.

1 2 3 4 5 6

B Metodo di confronto

6. Mantenere sempre la confezione del reagente in
posizione eretta per evitare la perdita di microparticelle
prima dell'uso.

7. Non si consiglia I'utilizzo di una confezione di reagente
aperta da oltre 28 giorni.

8.  Laffidabilita dei risultati del dosaggio non & garantita se
non si seguono le istruzioni del presente foglietto
illustrativo.

9. Tutti i campioni e i rifiuti della reazione sono da
considerarsi come potenzialmente a rischio biologico. La
manipolazione dei campioni e dei rifiuti della reazione
deve avvenire in conformita alle normative e linee guida
locali.

10. La scheda sulla sicurezza dei materiali (MSDS) &
disponibile su richiesta.

11.  Verificare I'integrita della confezione prima dell'uso. Se la
confezione & danneggiata, non utilizzare i reagenti.

12. Se i reagenti vengono aperti accidentalmente prima
dell'uso, devono essere utilizzati il prima possibile.

13. Qualsiasi incidente grave che si sia verificato in relazione
al dispositivo deve essere segnalato al produttore e
all'autorita competente locale.

14. E ragionevole supporre instabilita o deterioramento in
presenza di segni visibili di perdita, torbidita, precipitati o
crescita microbica.

15.  Non congelare. I risultati non possono essere garantiti se
i reagenti vengono conservati in condizioni inappropriate.

16. Questo kit contiene componenti classificati come segue
in conformita al regolamento (CE) n. 1272/2008.

Avvertenza

H317 Puo provocare una reazione allergica cutanea.

H412 Dannoso per gli organismi acquatici con effetti di lunga
durata.

Prevenzione:

P261 Evitare di respirare la polvere/i fumi/i gas/la nebbia/i
vapori/l'aerosol.

P272 Gli indumenti da lavoro contaminati non devono essere
portati fuori dal luogo di lavoro.

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

P273 Non disperdere nell'ambiente.

Risposta:

P302 +P352IN CASO DI CONTATTO CON LA PELLE: lavare con
abbondante acqua.

P333 + P313 In caso di irritazione o eruzione della pelle:
consultare un medico.

P362 + P364 Togliere gli indumenti contaminati e lavarli prima
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Tnl
Troponin | (CLIA)

B Siparis Bilgi
Katalog No. Ambalaj Boyutu
105-005659-00 2x50 test
105-005676-00 2x100 test

B Kullanim Amaci

Mindray CL Serisi Tnl tayini, insan serumunda veya
plazmasinda kantitatif Tnl tayinine yonelik bir Kemiliminesans
immiinolojik Tayindir (CLIA). Bu tayin, ozellikle akut
miyokardiyal enfarktiisiin (AMI) zamaninda y6netimi igin olmak
uizere akut koroner sendromun (ACS) ayirici tanisinda yardimei
olarak kullanilabilir.

m Ozet

Troponin-1 (Tnl) ¢ alt birim igeren (Troponin |, Troponin T ve
Troponin C) troponin kompleksinin bir regiilatdr alt birimidir.
Troponin |, Troponin-C ile birlikte troponin-I-C'yi ve ayrica
Troponin-T ile troponin-I-T'yi olusturabilir. Troponin I'nin temel
fizyolojik  etkisi  kalsiyum  eksikligi nedeniyle kas
kontraksiyonunu engellemek igin aktomyosin ATPazin inhibe
edilmesidir.

Miyokardiyal enfarktiisii (Ml) ya da iskemik hasan takiben
miyokardiyum sitomembranin biitiinltgi tahrip olacak ve diger
biiyiik molekiillere sahip birgok yapi proteini saatler igin
kardiyak kasi mezenkimasina salinacaktir’. Bu nekrozun
biyobelirtegleri kardiyak Troponin 1, Troponin T, CK-MB,
miyoglobin ve benzerini igerir. Kardiyak Troponin |, iskelet kasi
lezyonlari ile miyokardiyal hasar arasinda ayrim yapmak igin

kullanilabilen iskelet kasi Troponin I'den agik bir sekilde farklidir.

Diger biyobelirteglere kiyasla Kardiyak Troponin |, yiiksek
duyarlih@r ve yiiksek doku 6zgiinliigu sayesinde miyokardiyal
hasara yonelik biyobelirteglerde ilk tercih edilendir?. Dolayisiyla
Kardiyak Troponin I, MI'in ek tanisinda ve kardiyak olaylar
bakimindan daha yuksek risk altinda olan akut koroner
sendromlarin (ACS) bulundugu hastalarin tanimlanmasinda
6nemli bir rol oynar®.

Avrupa Kardiyoloji Dernedi (ESC) ve Amerika Kardiyoloji
Toplulugu (ACC) tarafindan yapilan yeniden tanimlamaya gére
MI tanisi kandaki kardiyak troponin diizeyleri akut iskeminin
klinik tablosunda sadlikh popiilasyon referans sinirin 99.
yiizdelik diliminin tsttindeyken konulur® Troponin tayinleri igin
99. yiizdelik dilimde varyasyon katsayisi %10'dan az
daha %10'a esit olmalidir. Akut miyokardiyal enfarktiisii (AMI)
hastalarinda yapilan klinik galismalar gégus agrisi bagladiktan
sonraki 3-6 saat igin serumda kardiyak Troponin I'in artan
diizeyleri gostermistir. Bu diizeyler yaklagik 12-16 saatte pik
konsantrasyonlara ulasacak ve 4-9 giin siireyle bu yiksek
diizeylerde kalacaktirse.

Artan kardiyak Troponin | diizeyleri ayrica stabil olmayan
angina pektoris (UAP) ve konjestif kalp yetmezligi (CHF)
olgularinda da bildirilmistir. Diger ¢alismalar saptanabilir
kardiyak Troponin | diizeylerinin UAP ve ST olmayan katman
ylikselmesi MI (NSTEMI) bulunan hastalarda daha yiksek
mortalite insidansiyla  korelasyon iginde olabilecegini
gostermistir’. Dolayisiyla, kardiyak Troponin | dlgimii UAP ve
NSTEMI'li hastalar igin risk stratifikasyonunda faydali olabilir.

B Tayin Prensibi

Mindray CL Serisi Tnl tayini, Tnl diizeyini belirlemeye y&nelik iki
bélgeli bir immiinoenzimatik tayindir.

ilk adimda numune, &n islem gbzeltisi, monoklonal anti-Tnl
antikoru (fare) ile kapl paramanyetik mikropartikiiller ve
monoklonal anti-Tnl antikoru (fare) - alkalen fosfataz konjugat
bir reaksiyon kiivetine eklenir. inkiibasyondan sonra numunede
bulunan Tnl hem anti-Tnl antikoru kapli mikropartikiillere hem
de anti-Tnl antikoru alkalen fosfataz etiketli konjugata
baglanarak bir sandvi¢ kompleks olusturur. Mikropartikller
manyetik olarak yakalanirken, diger bagh olmayan maddeler
yikamayla uzaklastirlir.

Ikinci adimda, substrat ¢bzeltisi reaksiyon kiivetine ilave edilir.
Mikropartikiillerde  tutulan  immiinokomplekste  anti-Tnl
antikoru (fare) - alkalen fosfataz konjugati ile katalize edilir.
Ortaya cikan kemiliiminesans reaksiyonu, sisteme entegre
edilmis bir fotomultiplikator ile Bagil 1sik birimleri (RLU'lar)

olarak 6lgiltir. Numune iginde bulunan Tnl miktan, reaksiyon
sirasinda Uretilen bagil i1sik birimleri (RLU) ile orantilidir. Tnl
konsantrasyonu bir kalibrasyon egrisi araciligiyla belirlenebilir.

W Reaktif Bilegenleri

Monoklonal anti-Tnl antikorla (fare) kaph
paramanyetik mikropartikiiller.
Ra Minimum konsantrasyon: 1,2 g/ kati.
TRIS @ tampon: 50 mmol/I.
Koruyucular: %0,05 ProClin 300 ve %0,09
sodyum azit.
Anti-Tnl  antikoru  (fare)-alkalen fosfataz
konjugati. Minimum konsantrasyon:
Rb 2,08 pg/ml.
MES Y tamponu: 50 mmol/I.
Koruyucular: %0,05 ProClin 300 ve %0,09
sodyum azit.
On iglem gozeltisi.
Re TRIS tamponu: 50 mmol/I.
Koruyucular: %0,05 ProClin 300 ve %0,09
sodyum azit.

a) TRIS = Tris(hidroksimetil)-aminometan
b) MES = 2-(N-morfolino) etansiilfonik asit tamponlu salin

® Saklama ve Stabilite

Agilmamis Tnl (CLIA) reaktif kiti, 2-8°C'de saklandiginda
belirtilen son kullanma tarihine kadar stabildir.

Tnl (CLIA) reaktif kiti cihaz tizerinde saklanabilir ve agildiktan
sonra 2-8°C'de en fazla 28 giin siireyle kullanilabilir.

m Reaktiflerin Hazirlanmasi
Kitteki reaktifler, ayrilamayan kullanima hazir bir {inite halinde
birlestirilmistir.

B Gereken Fakat Temin Edilmeyen Malzemeler

Mindray CL Serisi Kemiliiminesans immiinolojik Tayin
Analizorii.

Kat.No.105-005910-00: Troponin | Kalibratorleri, her bir
kalibrator CO, C1 ve C2 igin 1x2,0 ml.

Kat.N0.105-005941-00: Kardiyak Belirteci Multi Kontrolii (L),
3x2,0 mL.

Kat.N0.105-005942-00: Kardiyak Belirteci Multi Kontrolii (H),
3x2,0 mL.

Kat.No.105-005927-00: Kardiyak Belirteci Multi Kontrolii (L),
6x2,0 mL.

Kat.No.105-005928-00: Kardiyak Belirteci Multi Kontrolii (H),
6x2,0 mL

Kat.No.105-004552-00: Yikama Tamponu, 1x10 L.
Kat.No.105-009044-00: Substrat Gozeltisi, 4x75 ml.
Kat.No.105-004274-00: Substrat Gozeltisi, 4x115 ml.
Reaksiyon Kiiveti.

B Uygulanabilir Cihaz

Mindray CL Serisi Kemiliminesans Imminolojik Tayin
Analizorii

B Numune Alma ve Hazirlama

Numune Tiirleri

+ Bu tayin igin insan serumu ve plazmasi (K:EDTA, KsEDTA,
sodyum heparin ve lityum heparin) numuneleri 6nerilir.
Gesitli Ureticilerin kan alma tiipleri, bazi durumlarda test
sonuglarini etkileyebilen katki maddeleri igerebilir. Piyasada
bulunan tiiplerin hepsi Mindray tarafindan test edilmemistir.
Her laboratuvar, farkl kan alma tiiplerinin ve serum/plazma
ayristirma driinlerinin kabul edilebilirligini belirlemelidir.
Birincil tuplerdeki (humune toplama sistemleri) numuneleri
islerken tiip Ureticisinin talimatlarini uygulayin.

Numune kosullan

Kullanilmamasi gerekenler:

- 1slyla inaktive edilmis numuneler

- kabaca hemolize edilmis numuneler

- belirgin mikrobiyal kontaminasyon bulunan numuneler
Dogru sonuglar igin serum ve plazma numunelerinin fibrin,
kirmizi kan hucresi ve diger partikiil maddeleri icermemesi
gerekmektedir. Antikoagilan veya trombolitik tedavi goren
hastalarin numuneleri, eksik pihti olusumu sebebiyle fibrin
igerebilir.

Analiz Hazirhgi

+  Santriflj islemi igin kan toplama tiipii treticisinin 6nerilerine

uyun. Pihti olusumu tamamlandiktan sonra numuneleri

santrifujleyin. Artik fibrin ve seliiler maddenin analiz
oncesinde uzaklastirldigindan emin olun.

Optimum sonuglar igin tiim numuneleri kabarcik bakimindan

inceleyin. Analiz 6ncesinde bir pipet ucuyla kabarciklari

¢ikarin. Numuneler eritildikten sonra iyice karistirimalidir.

Eritilen numuneler kullaniimadan &nce santrifiijlenmelidir.

+ Bir numune santrifiigasyon sonrasinda lipid tabakasiyla
kaplanirsa test oncesinde temiz bir tiipe aktariimal ve
santrifujlenmelidir. Lipid tabakasini aktarmayin. Gapraz
kontaminasyonu dnlemek igin dikkatli kullanin.

Numune Saklama

* Numuneler, numune alindiktan sonra vakitlice test
edilmelidir. Tayin 8 saat iginde bitmezse numuneleri 2-
8°C'de sogutun. Test 36 saatten fazla ertelenecekse
numuneleri -20°C veya daha disiik bir sicaklikta dondurun.
Numuneler, -20°C'de 30 giine kadar saklanabilir.

+ Besten fazla dondurma dongusiinden kaginin.

W Tayin Prosediirii

Bu tayinin optimal performansi icin kullanicilar ilgili sistem
kullanim kilavuzunu dikkatle okuyarak kullanim talimatlari,
numunenin muhafazasi ve yonetim, giivenlik tedbiri ve bakim
gibi konularda yeterli bilgi edinmelidir. Tayin igin tim gerekli
malzemeleri de hazirlayin.

Tnl (CLIA) reaktif kitini makineye ilk kez yiiklemeden Gnce,
agllmamig reaktif sisesi en az 30 kez hafifcge bas asadi
cevrilerek, nakliye veya saklama sirasinda  goken
mikropartikiiller yeniden siispansiyon haline getirilmelidir.
Siseyi gorsel olarak incelemek suretiyle mikropartikiillerin
yeniden suspansiyon haline getirildiginden emin olun.
Mikropartikdiller siseye yapismis halde kaliyorsa
mikropartikdilleri tiimiyle yeniden slispansiyon haline gelene
kadar bas asag gevirmeye devam edin. Mikropartikiller
yeniden siispansiyon haline getirilemiyorsa bu reaktif sisesinin
kullanilmamasi 6nerilir. Yardim igin Mindray Musteri Hizmetleri
ile iletisime gegin. Acik bir reaktif sisesini bag asagi cevirmeyin.
Bu tayinde, tek bir test igin 75 pl numune gerekir. Bu hacim,
numune kabinin 6li hacmini icermez. Ayni numuneden ek
testler yaparken ilave hacim gerekir. Kullanicilar, minimum
numune hacmini belirlemek igin sistem kullanim kilavuzuna ve
tayine 6zgii gereksinimlere bakmalidir.

m Kalibrasyon

Mindray CL Serisi Tnl (CLIA), ticari bir Tnl testine (CLIA) gore
standardize edilmistir.

Tnl (CLIA) reaktif kitinin ana kalibrasyon egrisine iligkin ozel
bilgiler, belirli reaktif lotunun kalibrasyonu igin Tnl kalibratorleri
ile birlikte kullanilan reaktif paketindeki iki boyutlu barkodda
saklanir. Her bir yeni reaktif lotunda kalibrasyon islemini
baglatmadan once reaktif paketinin tzerinde yer alan iki
boyutlu barkodu tarayarak tayin ana egrisini yiikleyin.
Kalibrasyon islemini gergeklestirirken kalibrator paketinin
tizerinde yer alan iki boyutlu barkodu tarayin ve ardindan Tnl
kalibratorlerini tig diizeyde test edin. Herhangi bir Tnl testinden
once gegerli kalibrasyon egrisi gerekir. Her 4 haftada bir veya
yeni bir reaktif lotu kullanilirken ya da kalite kontrolleri belirtilen
araligin diginda oldugunda yeniden kalibrasyon onerilir.
Kalibrasyonla ilgili aynntili talimatlar icin sistem kullanim
kilavuzuna bagvurun.

| Kalite Kontrol

Testler kullanimdaysa her 24 saatte bir veya her kalibrasyondan
sonra kalite kontrollerinin galistinimasi onerilir. Kalite kontrol
sikhgi her laboratuvarin kendi 6zel gereksinimlerine gore
uyarlanmalidir. Bu tayin igin 6nerilen iki kalite kontrol diizeyi,
Kardiyak Belirteci Multi Kontrolii (L) ve Kardiyak Belirteci Multi
Kontroludur (H).

Kalite kontrol sonuglar kabul edilebilir araliklar dahilinde
olmalidir. Bir kontrol belirtilen araliginin disindaysa iligkili test
sonuglari gegersiz olur ve numunelerin yeniden test edilmesi
gerekir. Yeniden kalibrasyon yapilmasi gerekebilir. Sistem
kullanim kilavuzuna basvurarak tayin sistemini inceleyin. Kalite
kontrol sonuglari halen belirtilen aralik disindaysa yardim igin
|itfen Mindray Musteri Hizmetleri ile iletisime gegin.

B Hesaplama

Analizor, barkoddan okunan ana kalibrasyon egrisi tizerinde her
bir numunenin analit konsantrasyonunu ve tanimlh
konsantrasyon degerlerinin Tnl kalibratorlerinden olusturulan
bagil 1gik birimleri (RLU) ile 4 Parametreli Lojistik Egri
Uydurmayi (4PLC) otomatik olarak hesaplar. Sonuglar ng/ml
birimi cinsinden gosterilir.

| Diliisyon

Tnl konsantrasyonu {st sinirini asan numuneler, Mindray
Numune Seyreltici ile seyreltilebilir. Onerilen seyreltme orani
1:10'dur (analiz6rle otomatik veya manuel olarak). Seyreltilmis
numune konsantrasyonu > 1 ng/ml olmalidir. Manuel seyreltme
isleminden sonra sonucu seyreltme faktoriyle garpin.
Analizorlerle otomatik seyreltme yapildiktan sonra sistem,
numune konsantrasyonunu hesaplarken sonucu otomatik
olarak seyreltme faktoriiyle garpar.

m Beklenen degerler

99. yiizdelik dilim iist referans sinir

280 saglikli bireyden olusan bir kohort tzerinde yapilan bir
galismada Mindray CL serisi Tnl tayinin referans aralig
belirlenmistir.

Numune Sayisi Yas 99.
Aralig Yiizdelik Dilim
280 19~80yas 0,04 ng/ml

AMI igin kesme degeri

Gogiis agnsi semptomlari olan 297 hasta Mindray CL serisi Tnl
tayiniyle test edilmistir. 1970'lerden AMI tanimina gére Diinya
Saglik Orgiitii  (DSO)  kriterleri uyarinca 66 kisiye AMI tanisi
konulmustur. Gesitli literatiir bulgulariyla bu klinik sonuglar
birlestirilerek*® diagnostik kesme degerinin belirlenmesi igin
Alici igletim Karakteristigi (ROC) belirlenmis olup Egri Altindaki
Alan (AUC) 0,90'n Ustindedir. Bu daglimlardan AMI'nin
belirlenmesi igin en uygun karar esigi 0,5 ng/ml'dir. AMI'nin
belirlenmesi igin CL serisi Tnl tayini kesme degeri 0,5 ng/ml
olarak 6nerilmektedir.

Cografya, irk, cinsiyet ve yas varyasyonu nedeniyle her
laboratuvarin kendi referans araligini belirlemesi siddetle
tavsiye edilir.

u Kisitlama

Bu tayinin iist sinin 50 ng/ml'dir. Ust sinirdan daha diigiik Tnl
konsantrasyonuna  sahip  numune  kantitatif  olarak
belirlenebilirken tist sinirn tizerinde bir konsantrasyona sahip
olan numune >50 ng/ml olarak rapor edilir veya numuneler
Mindray Numune Seyreltici ile seyreltilir.

Belirli bir numunenin farkli Ureticilere ait tayinlerle belirlenen Tnl
konsantrasyonu, tayin yontemleri, kalibrasyon ve reaktif
ozglinliigiindeki farklliklara bagh olarak degisiklik gosterebilir.
Klinik kararlar vermek igin tayin sonuglar diger kanitlarla
(semptomlar, diger testlerin sonuglari vs.) birlikte kullaniimalidir.
Fare monoklonal antikorlarina maruz kalan bireylerden alinan
numuneler insan anti-fare antikorlari (HAMA) igerebilir®. Bu tiir
numuneler, fare monoklonal antikorlarinin kullanildigi tayin
kitlerinde yanhs olarak yiiksek veya yanlis olarak baskilanmig
degerler gosterebilir®’®. Ancak bu tayinde belirgin bir HAMA
enterferansi gozlenmemistir.

m Performans Ozellikleri

| Alt 6lgiim sinirlan

Bos Siniri, Tespit Siniri ve Tayin Siniri

Bos Siniri (LoB) = 0,006 ng/ml

Tespit Siniri (LoD) = 0,010 ng/ml

Tayin Siniri (LoQ) = 0,015 ng/ml

Bos Siniri, Tespit Sinint ve Tayin Sinin; CLSI (Klinik ve
Laboratuvar Standartlari Enstitist) EP17-A2 gerekliliklerine
uygun olarak belirlenmistir.

Bos Sinir, analitigermeyen numunelerin birkag bagimsiz seride
nz60 olgimiinden elde edilen 95. yiizdelik dilim degeridir. Bos
Sinini,  analitsiz numunelerin - %95 olasilikla  bulundugu
konsantrasyonun altina karsilik gelir.

Tespit Sinir, Bos Sinirt ve diistik konsantrasyonlu numunelerin
standart sapmasi temel alinarak belirlenir. Tespit Sinir,
algilanabilecek en diigiik analit konsantrasyonuna karsilik gelir
(%95 olasilikla Bog Sinirt Gzerindeki deger).

Tayin Sinin, toplam izin verilebilir bagil hata degeri < %30 olan

P/N: 046-023622-00 (1.0) Tiirkge-6
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en diisiik analit konsantrasyonudur.

B Fonksiyonel Duyarhlik

Tnl (CLIA) reaktif tahlili, < 0,04 ng/ml degerindeki fonksiyonel
duyarlih@ ile Tnl tahlilinin gerekliliklerini kargilamaktadir.
Fonksiyonel duyarlilik, tayinler arasi %10luk bir CV ile
6lgilebilen Tnl konsantrasyonu olarak tanimlanir.®

m Olgiim Arahg:

Olgiim aralig, dogrusallik igin kabul edilebilir sinirlan kargilayan
deger araligi olarak tanimlanir. Tnl (CLIA) reaktif tayini igin
6lgiim aralig 0,006-50 ng/ml'dir. Analitik duyarliigin altindaki
degerler <0,006 ng/ml olarak rapor edilmistir. Olgiim arahiginin
tizerindeki degerler >50 ng/ml olarak rapor edilmistir (veya 10
kat seyreltilmis numuneler igin 500 ng/ml'ye kadar).

® Analitik Ozgiilliik

500 mg/dl'ye kadar hemoglobin, 20 mg/dl'ye kadar bilirubin,
1000 mg/dl'ye kadar trigliseridler, 10 g/dI'ye kadar total protein
ve 1500 IU/ml'ye kadar romatoid faktor (RF) ve antinikleer
antikor CL Serisi Tnl tayinine etki etmez. Kriter: Baslangig
degerinin + %10'u dahilinde geri kazanim (RF: + %15).

in vitro testler, yaygin olarak kullanilan 24 farmasétikte
gergeklestiriimistir. Bu maddelerden kaynaklanan herhangi bir
enterferans gozlenmemistir. Kriter: Baslangig degerinin + %10'u
i¢inde geri kazanim.

Tnl Kalibratorii C0'a iskelet Troponin |, Kardiyak Troponin C,
Rekombinant insan Kardiyak Troponin T, Actin, Tropomyosin,
Miyoglobin, Myosin Hafif Zincir, insan CK-MB eklenmistir. Tiim
sonuglar =%0,05 oldugundan belirgin bir gapraz reaktivite

6zlenmemistir. Sonuglar agagidaki tabloda 6zetlenmektedir.
Gapraz
Reaktant Capraz Kabul
Madde Konsantrasyonu | Reaktivite Kriterleri
(ng/ml)
Iskelet 1000 %0,00
Troponin |
Kardiyak 1000 %0,00
Troponin C
Rekombinant
insan o Rapor Edilen
Kardiyak 1000 %0,00 Capraz
Troponin T Reaktivite <
Aktin 1000 %0,00 %0,05
Tropomyosin 1000 %0,00
Miyoglobin 1000 %0,00
Myosin o
Hafif Zincir 1000 %000
insan CK-MB 1000 %0,00

*Temsili veriler; sonuglar, her laboratuvarda farkli olabilir.

m Yiiksek Doz Hook
Mindray CL serisi Tnl tayini igin yaklagik 1000 ng/ml'ye kadar
Tnl konsantrasyonunda yiiksek doz kanca etkisi yoktur.

® Dogruluk

Bu tayinin dogrulugunu teyit etmek igin izlenebilir ve 6nceden
tanimlanmis degerlere sahip iki kontrol kullaniimigtir. Sonuglar,
bagil sapmalann +%10 oraninda oldugunu gostermistir.

Sonuglar agagidaki tabloda 6zetlenmektedir.
Numune ﬁ_lc'ti.len Tnl | Tanimlanan Tni Bagil Sapma
Degeri (ng/ml)| Degeri (ng/ml)
Seviye 1 0,49 0,51 -%4,70
Seviye 2 34,36 35,95 -%4,41

+Temsili veriler; sonuglar, her laboratuvarda farkl olabilir.

B Hassasiyet

Hassasiyet, Klinik ve Laboratuvar Standartlan Enstitiisti (CLSI)
Protokolii EP5-A2 dikkate alinarak belirlenmistir'’. iki kalite
kontrol diizeyi ve {ig insan serumu seviyesi, tek bir reaktif lotu
ve tek bir kalibrasyon egrisi kullanilarak toplam 20 giin boyunca
giin basina iki ayr calismada iki kopya halinde test edilmistir.
Hassasiyet verileri agagidaki tabloda 6zetlenmektedir.

Numune Ortalama Tnl (:_al_|$ma Gahigma _Ci_haz
(ng/ml) ici CV arasi CV ici CV
HS-2 9,99 %1,06 %1,70 %2,75
HS-3 34,81 %]1,40 %1,29 %2,04
+Temsili veriler; sonuglar, her laboratuvarda farkli olabilir
® Dogrusallik
CLSI EP06-A kilavuzuna dayali olarak bir galisma

gerceklestirilmistir'2.  Yiiksek konsantrasyonda bir Tnl
numunesi (yaklasik 50 ng/ml), diisik konsantrasyonda bir
numune (<0,006 ng/ml) ile farkli oranlarda karistirilarak bir dizi
diliisyon uretilmistir. Her bir diliisyonun Tnl'si Mindray CL Serisi
Tnl Tayini kullanilarak belirlenmistir. Dogrusallik 0,006 ng/ml ila
50 ng/ml araliginda gosterilmis olup korelasyon katsayisi r

20,9900'dir.  Dogrusallik  verileri  asagidaki  tabloda
ozetlenmektedir.
K

1 2 3 4 5 6

Yy
(ng/ml)
BeklenenTnl | 0,00 | 11,41 | 22,83 | 34,24 | 45,65 | 57,06
Olgiilen Tnl_| 0,01 | 12,28 | 24,13 | 35,55 | 46,43 | 57,06

+Temsili veriler; sonuglar, her laboratuvarda farkl olabilir.

B Yontem Kargilagtirmasi

Mindray CL Serisi Tnl tayini, yaklagik 212 serum numunesini
iceren bir korelasyon galigmasinda piyasadan elde edilebilen
bir tam kitiyle kargilagtinlmistir. Deming hesaplamasi
kullanilarak elde edilen istatistiksel veriler asagidaki tabloda
ozetlenmektedir.

Konsantrasyon - Korelasyon
Aralik Egim Kesen Katsayisi
0,006 - 50 ng/ml 1,0032 0,00005 0,9978

= Uyan ve Onlemler

1. Sadece in vitro tani amagh kullanim igindir. Laboratuvar
uzmanlarinin kullanimi igindir.

2. Laboratuvar reaktiflerinin  kullanimi sirasinda  tim
kurallara uyun ve gerekli gtivenlik dnlemlerini alin.

3. Farkh dreticilerin tayinleriyle belirlenen belirli  bir
numunede Tnl konsantrasyonu; tayin yontemleri ve
reaktif 6zgunlugiindeki farkhliklara bagl olarak degisiklik
gosterebilir. Laboratuvar tarafindan hekime rapor edilen
sonuglar, kullanilan Tnl tayininin kimligini icermelidir.
Farkli tayin yontemleriyle elde edilen degerler birbiri
yerine kullanilamaz.

4. Reaktif kitlerini son kullanma tarihinden sonra
kullanmayin.

5. Farkli reaktif lotlarindan kanstinlmis  reaktifleri
kullanmayin.

6.  Kullanim &ncesi higbir mikropartikiil kaybedilmemesini
saglamak igin reaktif paketini her zaman dik pozisyonda
tutun.

7. 28 gunden fazla agik kalmig reaktif paketinin
kullanilmamasi onerilir.

8. Bu prospektisteki talimatlara uyulmadigi takdirde tayin
sonuglarinin giivenilirligi garanti edilemez.

9. Tum numune ve reaksiyon atiklari potansiyel olarak
biyolojik tehlikeli madde kabul edilmelidir. Numunelerin
ve reaksiyon atiklannin muamelesi yerel diizenlemelere
ve yonetmeliklere uygun olmalidir.

10. Madde Guvenligi Veri Sayfasi (MSDS) istek lizerine temin
edilir.

11. Lutfen kullanmadan 6nce paketin saglam oldugunu
dogrulayin. Paketi hasarli reaktifleri kullanmayin.

12.  Reaktifler kullanim dncesinde yanliglikla acilirsa en kisa
stirede kullaniimalidir.

13. Cihazla ilgili olarak meydana gelen tiim ciddi olaylar
ureticiye ve yerel yetkili makama bildirilmelidir.

sekilde siniflandinimis bilesenler igerir:

Uyan

H317 Alerjik cilt reaksiyonuna neden olabilir.

H412 Sucul ortamda uzun siireli zararl etkilere sahiptir.
Onleme:

P261 Toz/duman/gaz/bugu/buhar/sprey solumaktan kaginin.
P272 Kirli is kiyafetleri is yerinin digina gikariimamalidir.

P280 Koruyucu eldiven/koruyucu kiyafet/goz korumasi/yiiz
korumasi kullanin.

P273 Gevreye salinimindan kaginin.

Miidahale:

P302 + P352 CILTLE TEMASI HALINDE: Bol suyla yikayin.

P333 + P313 Ciltte tahris veya dokiintii meydana gelirse:
Doktora bagvurun.

P362 +P364 Kirli kiyafetleri gikarin ve tekrar kullanmadan 6nce
yikayin.

Bertaraf:

P501 igerigi/kabi yerel yonetmeliklere uygun sekilde bertaraf
edin.

m Grafiksel Semboller
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Avrupa Kullanim

in vitro tibbi < . N Avrupa
! Toplulugundaki  talimatlarina "
tani cihazi ye“ji”fr_“s”d bagvurun Uygunlugu
Katalog ok limiti Uretii  Son kullanma
numarasi tarihi

A\ ot [T [uog

Bu taraf yukar Benzersiz cihaz

Dikkat bakacak tanimlayicisi

Seri kodu
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Tnl

Tnl
Troponine | (CLIA)

| Inf de d
N° de réfé
105-005659-00
105-005676-00
W Usage prévu

Le dosage de Tnl Mindray sérieCL est un dosage
immunologique par chimiluminescence (CLIA) pour la
détermination quantitative de Tnl dans le sérum ou le plasma
humain. Ce dosage peut étre utilisé pour faciliter le diagnostic
différentiel du syndrome coronarien aigu (SCA), en particulier
dans le cadre d'une prise en charge rapide de I'infarctus aigu du
myocarde (AMI).

® Résumé

La troponine-l (Tnl) est une sous-unité réglementaire du
complexe troponine qui se compose de trois sous-unités, a
savoir la troponinel, la troponineT et la troponine C. La
troponine | peut former la troponine I-C avec la troponine C, et
elle peut également former la troponine I-T avec la troponine T.
La principale action physiologique de la troponinel est
l'inhibition de Il'actomyosine ATPase pour entraver la
contraction musculaire en raison d'un manque de calcium.
Aprés un infarctus du myocarde (IM) ou des lésions
ischémiques, l'intégrité de la cytomembrane du myocarde sera
détruite et de nombreuses protéines de structure sont libérées
avec d'autres grosses molécules dans le mésenchyme du
muscle cardiaque en quelques heures'. Ces biomarqueurs de
nécrose comprennent la troponine | cardiaque, la troponine T,
CK-MB, la myoglobine, et ainsi de suite. La troponinel
cardiaque se distingue clairement de la troponine | du muscle
squelettique, ce qui permet de faire la distinction entre les
lésions du muscle squelettique et les lésions myocardiques.
Par rapport a d'autres biomarqueurs, la troponine | cardiaque
est le biomarqueur privilégié pour les lésions myocardiques en
raison de sa haute sensibilité et de sa haute spécificité
tissulaire?. Ainsi, la troponine | cardiaque joue un réle important
dans le diagnostic complémentaire d'un IM et permet
d'identifier les patients souffrant d’'un syndrome coronarien
aigu (SCA), dont le risque d'événements cardiaques est accru®.
Selon la redéfinition de la Société européenne de cardiologie
(ESC) et 'American College of Cardiology (ACC), I'M est
diagnostiqué lorsque les niveaux sanguins de la troponine
cardiaque dépassent le 99¢ percentile dans une population de
témoins sains, dans le contexte clinique d'ischémie aigué*. Le
coefficient de variation au 99¢ percentile pour les dosages de
troponine doit étre inférieur ou égal a 10 %. Les études cliniques
pour les patients présentant un infarctus aigu du myocarde
(AMI) ont montré que des niveaux élevés de troponine |
cardiaque sont détectables dans le sérum dans un délai de 3a
6 heures suivant l'apparition de la douleur thoracique. Ces
niveaux atteindront des concentrations maximales dans un
délai de 12 a 16 heures environ, puis resteront élevés pendant
4 a9jours®®,

Des niveaux élevés de troponine | cardiaque ont également été
signalés pour les angines de poitrine instables et les
insuffisances cardiaques congestives (ICC). D'autres études
ont montré que des concentrations détectables de troponine |
cardiaque pourraient concorder avec une incidence supérieure
de la mortalité chez les patients souffrant d'une angine de
poitrine instable et d'un infarctus du myocarde sans sus-
décalage du segment ST (NSTEMI)”. Ainsi, la mesure de la
troponine | cardiaque peut étre utile dans la stratification des
risques chez les patients atteints d'angine de poitrine instable
et de NSTEMI.

B Principe du dosage

Le dosage de Tnl Mindray sérieCL est un dosage
immunoenzymatique en deux étapes pour déterminer le niveau
de Tnl.

Dans la premiére étape, I'‘échantillon, la solution de
prétraitement, des  microparticules  paramagnétiques
recouvertes d'anticorps monoclonaux anti-Tnl (souris) et un
conjugué anticorps  monoclonaux  anti-Tnl  (souris)-
phosphatase alcaline sont ajoutés dans une cuve de réaction.

Taille du paquet
2 x 50 tests
2 x 100 tests

Aprés l'incubation, la Tnl présente dans I'échantillon se lie a la
fois aux microparticules recouvertes d'anticorps anti-Tnl et au
conjugué anticorps anti-Tnl-phosphatase alcaline pour former
un complexe en sandwich. Les microparticules sont
magnétiquement capturées tandis que d'autres substances
non liées sont éliminées par lavage.

Dans la deuxiéme étape, la solution de substrat est ajoutée a la
cuve de réaction. Elle est catalysée par le conjugué anticorps
anti-Tnl-phosphatase alcaline dans le complexe immun retenu
sur les microparticules. La réaction de chimiluminescence
résultante est mesurée en unités relatives de lumiére (RLU) par
un photomultiplicateur a l'intérieur du systéme. La quantité de
Tnl présente dans I'échantillon est proportionnelle aux unités
relatives de lumiére (RLU) produites au cours de la réaction. La
concentration de Tnl peut étre déterminée au moyen d'une
courbe de calibration.

®_Comp du réactif

Microparticules paramagnétiques recouvertes
d'anticorps monoclonaux anti-Tnl (souris).

Ra Concentration minimale : 1,2 g/l de solide.
Tampon TRIS? : 50 mmol/I.
Conservateurs : 0,05 % de ProClin 300 et 0,09 %
d'azoture de sodium.
Anticorps anti-Tnl (souris) conjugués a la
phosphatase alcaline. Concentration minimale :

Rb 2,08 pg/ml.
Tampon MES® : 50 mmol/I.
Conservateurs : 0,05 % de ProClin 300 et 0,09 %
d'azoture de sodium.
Solution de prétraitement.

Re Tampon TRIS : 50 mmol/I.
Conservateurs : 0,05 % de ProClin 300 et 0,09 %
d'azoture de sodium.

a) TRIS = Tris (hydroxyméthyl)-aminométhane
b) MES =solution saline tamponnée a
morpholino)éthanesulfonique

B Stockage et stabilité

Le kit fermé de réactif de Tnl (CLIA) est stable jusqu'a la date de
péremption indiquée lorsqu'il est conservé a 2-8 °C.

Le kit de réactif de Tnl (CLIA) peut étre conservé a bord et utilisé
pendant 28 jours maximum aprés ouverture a 2-8 °C.

B Préparation du réactif

Les réactifs contenus dans le kit ont été assemblés dans une
unité préte a I'emploi qui ne peut pas étre séparée.

W Matériel nécessaire, mais non fourni

Analyseur de dosage immunologique par chimiluminescence
Mindray série CL.

N° de réf. 105-005910-00: -calibrateurs de troponine |,
1 x 2,0 ml pour chacun des calibrateurs CO, C1 et C2.

N° de réf. 105-005941-00: contréle multiple de marqueur
cardiaque (L), 3x2,0 ml.

N° de réf. 105-005942-00: contréle multiple de marqueur
cardiaque (H), 3x2,0 ml.

N° de réf. 105-005927-00: contréle multiple de marqueur
cardiaque (L), 6x2,0 ml.

N° de réf. 105-005928-00: contréle multiple de marqueur
cardiaque (H), 6x2,0 ml

N° de réf. 105-004552-00 : tampon de lavage, 1 x 10 L.

N° de réf. 105-009044-0| olution de substrat, 4x75 ml.

N° de réf. 105-004274-00 : solution de substrat, 4 x 115 ml.
Cuve de réaction.

B [nstrument applicable

Analyseur de dosage immunologique par chimiluminescence
Mindray série CL

W Prélevement et préparation des échantillons

Types d'échantillons

+ Des échantillons de sérum et de plasma humains (K2EDTA,
K3EDTA, héparine sodique et héparine de lithium) sont
recommandés pour ce dosage.

Les tubes de prélevement sanguin de différents fabricants
peuvent contenir des additifs susceptibles d'affecter les
résultats des tests dans certains cas. Tous les tubes
disponibles sur le marché n'ont pas été testés par Mindray.
Chaque laboratoire doit déterminer l'acceptabilité des

l'acide 2-(N-

différents tubes de prélevement sanguin et produits de
séparation du sérum/plasma.

+ Lors du traitement d'échantillons dans des tubes primaires
(systemes de prélevement d'échantillons), suivez les
instructions du fabricant du tube.

Conditions de I'échantillon

+ Nutilisez pas:

- d'échantillons inactivés par la chaleur

- d'échantillons grossiérement hémolysés

- d'échantillons présentant une
microbienne apparente

+ Pour des résultats précis, les échantillons de sérum et de
plasma doivent étre exempts de fibrine, de globules rouges
et d'autres matiéres particulaires. Les échantillons de
patients recevant un traitement anticoagulant ou
thrombolytique peuvent contenir de la fibrine en raison de la
formation incompléte de caillots.

contamination

Préparation d'une analyse

+ Suivez les recommandations du fabricant relatives aux
tubes de prélevement sanguin pour la centrifugation.
Centrifugez les échantillons aprés la formation du caillot.
Assurez-vous que la fibrine résiduelle et la matiére cellulaire
ont été retirées avant l'analyse.

« Pour des résultats optimauy, inspectez tous les échantillons
pour y déceler des bulles. Enlevez les bulles a 'aide d'un
embout de pipette avant I'analyse. Les échantillons doivent
étre soigneusement mélangés aprés la décongélation. Les
échantillons décongelés doivent étre centrifugés avant toute
utilisation.

+ SiI'échantillon a été recouvert d'une couche lipidique aprés
la centrifugation, il doit étre transféré vers un tube propre et
centrifugé avant le test. Ne transférez pas la couche
lipidique. Manipulez avec précaution pour éviter toute
contamination croisée.

Stockage des échantillons

+ Les échantillons doivent étre testés dans un court délai
apres le prélevement. Sile dosage ne peut pas étre effectué
dans les 8 heures, réfrigérez les échantillons entre 2 et 8 °C.
S'il ne peut étre effectué dans les 36 heures, les échantillons
doivent étre congelés a une température de -20°C ou
inférieure. Les échantillons peuvent étre conservés a -20 °C
jusqu'a 30 jours.

+ Evitez de recourir a plus de cing cycles de congélation.
B Procédure du dosage
Pour des performances optimales de ce dosage, les opérateurs
doivent lire attentivement le manuel d'utilisation du systéeme
concerné, afin d'obtenir suffisamment d'informations telles que
les instructions de fonctionnement, la conservation et la
gestion des échantillons, les précautions de sécurité et la
maintenance. Préparez également tout le matériel requis pour
le dosage.

Avant de charger le kit de réactif de Tnl (CLIA) sur la machine

pour la premiere fois, le flacon de réactif fermé doit étre

retourné délicatement au moins 30 fois pour remettre en
suspension les microparticules qui se sont déposées pendant
le transport ou le stockage. Inspectez visuellement le flacon
pour vous assurer que les microparticules ont été remises en
suspension. Si les microparticules restent collées au flacon,
continuez a le retourner jusqu'a ce que les microparticules
soient complétement remises en suspension. Si les

microparticules ne peuvent pas étre remises en suspension, il

est recommandé de ne pas utiliser ce flacon de réactif.

Contactez le service clientéle de Mindray pour obtenir de 'aide.

Ne retournez pas un flacon de réactif ouvert.

Ce dosage nécessite 75 pl d'échantillon pour un seul test. Ce

volume ne comprend pas le volume mort du récipient

d'échantillon. Un volume supplémentaire est nécessaire lors de

I'exécution de tests supplémentaires du méme échantillon. Les

opérateurs doivent se référer au manuel d'utilisation du

systeme et aux exigences spécifiques du dosage afin de
déterminer le volume d'échantillon minimal.

m Calibration

La Tnl (CLIA) Mindray série CL a été standardisée par rapport a

un test commercial de Tnl (CLIA).

Les informations spécifiques de la courbe de calibration

principale du kit de réactif de Tnl (CLIA) sont enregistrées dans
le code-barres a deux dimensions apposé sur la cartouche de
réactif, qui est utilisé avec les calibrateurs de Tnl pour calibrer
le lot de réactifs spécifique. Avant de commencer la calibration
sur chaque nouveau lot de réactifs, chargez la courbe de
dosage principale en scannant le code-barres a deux
dimensions sur la cartouche de réactif. Lors de la calibration,
commencez par scanner le code-barres a deux dimensions sur
la cartouche du calibrateur, puis utilisez les calibrateurs de Tnl
a trois niveaux. Une courbe de calibration valide est nécessaire
avant tout test de Tnl. Une nouvelle calibration est
recommandée toutes les 4 semaines, quand un nouveau lot de
réactifs est utilisé ou quand les contréles qualité sont hors de
la plage spécifiée. Pour des instructions détaillées sur la
calibration, reportez-vous au manuel d'utilisation du systéme.
m Contréle qualité

Il est recommandé que les contréles qualité soient exécutés
une fois toutes les 24 heures si les tests sont utilisés, ou aprés
chaque calibration. La fréquence du contréle qualité doit étre
adaptée aux exigences individuelles de chaque laboratoire. Les
contréles qualité a deux niveaux recommandés pour ce dosage
sont le contréle multiple de marqueur cardiaque (L) et le
contrdle multiple de marqueur cardiaque (H) Mindray.

Les résultats du contréle qualité doivent étre dans les plages
acceptables. Si un contrdle est hors de la plage spécifiée, les
résultats de test associés ne sont pas valides et les
échantillons doivent étre testés a nouveau. Une nouvelle
calibration peut étre nécessaire. Examinez le systéme de
dosage en vous référant au manuel d'utilisation du systéme. Si
les résultats du contréle qualité sont toujours hors de la plage
spécifiée, veuillez contacter le service clientéle de Mindray pour
obtenir de l'aide.

= Calcul

L'analyseur calcule automatiquement la concentration en
analyte de chaque échantillon sur la courbe de calibration
principale lue a partir du code-barres, et un modéle logistique a
quatre paramétres (4PLC) avec les unités relatives de lumiére
(RLU) est généré a partir des calibrateurs de Tnl de valeurs de
concentration déterminées. Les résultats sont présentés dans
I'unité ng/ml.

B Dilution

Les échantillons présentant une concentration en Tnl
dépassant la limite supérieure peuvent étre dilués a l'aide du
diluant pour échantillons Mindray. Une dilution (automatisée
par l'analyseur ou manuelle) au 1:10 est recommandée. La
concentration de I'échantillon dilué doit étre >1 ng/ml. Aprés
une dilution manuelle, multipliez le résultat par le facteur de
dilution. Aprés une dilution automatisée par les analyseurs, le
systéme multiplie automatiquement le résultat par le facteur de
dilution lors du calcul de la concentration de I'échantillon.

® Valeurs attendues

Limite de référence supérieure du 99e percentile

Une étude sur une cohorte de 280 personnes en bonne santé, a
l'aide d'échantillons sériques, a déterminé la plage de référence
du dosage de Tnl Mindray série CL.

Nombre Tranche 99¢
d'échantillons d'age percentile
280 19~80 ans 0,04 ng/ml

Valeur seuil pour 'AMI

297 patients présentant des symptomes de douleur thoracique
ont été testés avec le dosage de Tnl Mindray série CL. Selon les
critéres de I'Organisation mondiale de la Santé (OMS) pour la
définition de I'AMI des années 1970, 66 individus ont été
diagnostiqués avec I'AMI. A l'aide des résultats cliniques
associés a plusieurs publications de recherche*®, nous avons
établi que les fonctions d'efficacité du récepteur (FER) pour
déterminer le seuil de diagnostic et l'aire sous la courbe (ASC)
étaient supérieures a 0,90. Le seuil de décision le plus approprié
pour déterminer I'AMI en fonction de ces répartitions est
0,5 ng/ml. Nous recommandons que le seuil du dosage de Tnl
série CL pour déterminer I'AMI s'éléve a 0,5 ng/ml.

En raison de la variation de I'emplacement géographique, de
l'origine ethnique, du sexe et de l'age, il est fortement
recommandé a chaque laboratoire d'établir sa propre plage de
référence.
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B Limitation
La limite supérieure de ce dosage est de 50ng/ml. Un
échantillon avec une concentration de Tnl inférieure a la limite
supérieure peut étre déterminé quantitativement, tandis que
I'échantillon avec une concentration plus élevée que la limite
supérieure sera signalé comme >50 ng/ml. Il est également
possible de diluer les échantillons a l'aide du diluant pour
échantillons Mindray.

La concentration de Tnl dans un échantillon donné, déterminée
par des dosages provenant de différents fabricants, peut varier
en raison de différences dans les méthodes de dosage, la
calibration et la spécificité du réactif. Les résultats du dosage
doivent étre utilisés avec d'autres preuves, comme les
symptomes, les résultats d'autres tests, pour prendre des
décisions cliniques.

Des échantillons obtenus auprés de personnes ayant été
exposées a des anticorps monoclonaux de souris peuvent
contenir des anticorps humains anti-souris (HAMA)2. Ces
échantillons peuvent donner des résultats faussement élevés
ou abaissés avec des kits de dosage utilisant des anticorps
monoclonaux de souris®'®. Cependant, aucune interférence
évidente de HAMA n'a été observée dans ce dosage.

mC éristiq

B Limites inférieures des mesures

Limite de blanc, limite de détection et limite de quantification
Limite de blanc (LoB) = 0,006 ng/ml

Limite de détection (LoD) = 0,010 ng/ml

Limite de quantification (LoQ) = 0,015 ng/ml

La limite de blanc, la limite de détection et la limite de
quantification ont été déterminées conformément aux
exigences de la norme CLSI (Clinical and Laboratory Standards
Institute) EP17-A2.

La limite de blanc est la valeur de 95e percentile des mesures
de n =60 des échantillons sans analyte sur plusieurs séries
indépendantes. La limite de blanc correspond a la
concentration en dessous de laquelle les échantillons sans
analyte sont trouvés avec une probabilité de 95 %.

La limite de détection est déterminée en fonction de la limite de
blanc et de I'écart-type des échantillons a faible concentration.
La limite de détection correspond a la plus faible concentration
d'analyte pouvant étre détectée (valeur supérieure a la limite de
blanc avec une probabilité de 95 %).

La limite de quantification est la plus faible concentration
d'analyte avec une erreur relative totale admissible de < 30 %.
B Sensibilité fonctionnelle

Le dosage de réactif de Tnl (CLIA) a une sensibilité
fonctionnelle < 0,04 ng/ml, qui répond aux exigences du dosage
de Tnl. La sensibilité fonctionnelle est définie comme la
concentration de Tnl qui peut étre mesurée avec un CV inter-
dosage de 10 %.°

B Plage de mesure

La plage de mesure est définie comme la plage de valeurs qui
répond aux limites de linéarité acceptables. La plage de mesure
du dosage de réactif de Tnl (CLIA) est de 0,006 a 50 ng/ml. Les
valeurs inférieures a la sensibilité analytique sont indiquées
comme étant < 0,006 ng/ml. Les valeurs supérieures a la plage
de mesure sont indiquées comme étant > 50 ng/ml (ou jusqu'a
500 ng/ml pour les échantillons dilués 10 fois).

B Spécificité analytique

L'hémoglobine jusqu'a 500 mg/dl, la bilirubine jusqu'a 20 mg/dl,
les triglycérides jusqu'a 1000 mg/dl, les protéines totales
jusqua 10g/dl, les facteurs rhumatoides (RF) jusqu'a
1500 UI/ml ou les anticorps antinucléaires n'interferent pas
avec le dosage de Tnl série CL. Critére : récupération dans 10 %
(RF: £15 %) de la valeur initiale.

Des tests in vitro ont été réalisés sur 24 produits
pharmaceutiques couramment utilisés. Aucune interférence
n'a été observée a partir de ces substances. Critére:
récupération dans +10 % de la valeur initiale.

Le calibrateur CO de Tnl a été chargé de troponine | squelettique,
de troponine C cardiaque, de troponine T cardiaque humaine
recombinante, d'actine, de tropomyosine, de myoglobine, de
chaine légére de myosine et de créatine kinase MB humaine.
Aucune réactivité croisée évidente n'a été observée; tous les
résultats étaient <0,05 %. Les résultats sont résumés dans le
tableau ci-dessous.

des perfor

Concentration PR, .
P .. | Réactivité Critéres
Substance | du réactif croisé L . .
croisée (d'acceptation
(ng/ml)
Troponine | 1000 0,00 %
squelettique
Troponine C 1000 0,00 %
cardiaque
Troponine T
cardiaque 1000 0,00 %
humaine S,
recombinante Reac_tl\{ne
Actine 1000 0,00 % S‘T‘:zf’:e
Tropomyosine| 1000 0,00 % <% 05 %
Myoglobine 1000 0,00 % -
Chaine
légére de 1000 0,00 %
myosine
Créatine
kinase MB 1000 0,00 %
humaine

+ Données représentatives ; les résultats dans chaque laboratoire peuvent varier.
m Effet crochet

Pour le dosage de Tnl Mindray série CL, aucun effet crochet n'a
été observé a une concentration de Tnl pouvant atteindre
environ 1000 ng/ml.

W Exactitude

Deux contrdles aux valeurs tragables et prédéfinies ont été
utilisés pour vérifier I'exactitude de ce dosage. Les résultats ont
montré que les écarts relatifs sont de +10 %. Les résultats sont

résumés dans le tableau ci-dessous.
. Valeur de’ Tnl Valeur de Tnl .
Echantillon mesurée Py Ecart relatif
définie (ng/ml)
(ng/ml)

Niveau 1 0,49 0,51 -4,70 %

Niveau 2 34,36 35,95 -4,41 %
+ Données représentatives ; les résultats dans chaque laboratoire peuvent varier.
B Précision

La précision a été déterminée en suivant le protocole EP5-A2
de I'nstitut des normes cliniques et de laboratoire (CLSI,
Clinical and Laboratory Standards Institute)'’. Deux niveaux de
contréles qualité et trois niveaux de sérum humain ont été
testés en double dans deux séries distinctes par jour, sur un
total de 20 jours, en utilisant un seul lot de réactifs et d'une
courbe de calibration unique. Les données de précision sont
résumées dans le tableau ci-dessous.
Tnl CV au sein cv
. . CV entre
Echantillon | moyenne | d'une dans
les analyses| |, "
(ng/ml) | analyse I'appareil
Controéle (L) 0,32 2,01 % 0,90 % 2,59 %
Contréle (H) 14,38 0,90 % 1,19 % 1,80 %

HS-1 0,50 1,21 % 1,11 % 2,00 %

HS-2 9,99 1,06 % 1,70 % 2,75 %

HS-3 34,81 1,40 % 1,29 % 2,04 %
« Données représentatives ; les résultats dans chaque laboratoire peuvent varier.
W Linéarité

Une étude a été réalisée sur la base de la directive EP06-A'2 du
CLSI. Un échantillon de Tnl a haute concentration (environ
50ng/ml) a été mélangé avec un échantillon a faible
concentration (< 0,006 ng/ml) a des rapports différents,
générant ainsi une série de dilutions. La Tnl de chaque dilution
a été déterminée a l'aide du dosage de Tnl Mindray série CL. La
linéarité a été démontrée dans la plage de 0,006 ng/ml a 50 ng,
le coefficient de corrélationr est >0,9900. Les données de
linéarité sont résumées dans le tableau ci-dessous.

diagnostic disponible dans le commerce dans une étude de
corrélation avec environ 212 échantillons de sérum. Les
données statistiques obtenues selon le mode de calcul Deming
sont résumées dans le tableau ci-dessous.

Concentration . Coefficient de
Pente |Intersection P
Range corrélation

0,006-50 ng/ml 1,0032 0,00005 0,9978

u Averti et pré

1.  Pour le diagnostic in vitro uniquement. Pour un usage
professionnel en laboratoire.

2. Suivez toutes les régles de manipulation des réactifs de
laboratoire et prenez les précautions de sécurité
nécessaires.

3. La concentration de Tnl dans un échantillon donné,
déterminée par des dosages provenant de différents
fabricants, peut varier en raison de différences dans les
méthodes de dosage et la spécificité du réactif. Les
résultats communiqués au médecin par le laboratoire
doivent inclure l'identité du dosage de Tnl utilisé. Les
valeurs obtenues avec différentes méthodes de dosage
ne peuvent pas étre utilisées de maniére interchangeable.

4. Nutilisez pas les kits de réactif au-dela de la date de
péremption.

5. Nutilisez pas de réactifs provenant de différents lots de
réactifs.

6.  Maintenez toujours la cartouche de réactif en position
verticale afin de vous assurer qu'aucune microparticule
n'a été perdue avant utilisation.

7. 1l n'est pas recommandé d'utiliser une cartouche de
réactif ouverte depuis plus de 28 jours.

8.  La fiabilité des résultats du dosage ne peut étre garantie
si les instructions de cette notice ne sont pas respectées.

9.  Tous les échantillons et déchets de réactions doivent étre
considérés comme présentant un risque biologique
potentiel. La manipulation des échantillons et des
déchets de réaction doit étre effectuée en conformité
avec les réglementations et les directives locales.

10. La fiche de données de sécurité du matériel (FDSM) est
disponible sur demande.

11. Vérifiez lintégrité de I'emballage avant utilisation.
N'utilisez pas les réactifs si les emballages sont
endommageés.

12. Si les réactifs sont ouverts involontairement avant
utilisation, ils doivent étre utilisés dés que possible.

13. Tout incident grave survenu en relation avec l'appareil
doit étre signalé au fabricant et a l'autorité compétente
locale.

14. Uneinstabilité ou une détérioration doit étre suspectée en
cas de signes visibles de fuite, de turbidité, de précipités
ou de croissance microbienne.

15. Veuillez ne pas congeler. Les résultats ne peuvent pas
étre garantis lorsque les réactifs sont conservés dans des
conditions inappropriées.

16. Ce kit contient des composants classés comme suit
conformément a la réglementation de la directive (CE)
n°1272/2008:

Avertissement

H317 Peut provoquer une allergie cutanée.

H412 Nocif pour les organismes aquatiques, entraine des effets
a long terme.

Prévention :

P261 Eviter de respirer les
poussiéres/fumées/gaz/brouillards/vapeurs/aérosols.

P272 Les vétements de travail contaminés ne doivent pas sortir
du lieu de travail.

P280 Porter des gants et vétements de protection ainsi qu'un
équipement de protection des yeux et du visage.

P273 Eviter le rejet dans I'environnement.

« Données représentatives ; les résultats dans chaque laboratoire peuvent varier.

B Méthode de comparaison
Le dosage de Tnl Mindray série CL a été comparé a un kit de

P302 + P352 EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU : laver
abondamment avec de |'eau.

P333 + P313 En cas d'irritation ou d'éruption cutanée:
consulter un médecin.

P362 + P364 Enlever les vétements contaminés et les laver

Concentration 1 2 3 4 5 6

(ng/ml)
valeurdeTnl | o o | 11,41 | 2283 | 3424 | 45,65 | 57,06

attendue R&
ValeurdeTnl | o | 1228 | 2413 | 35,55 | 46,43 | 57,06

mesuree

avant réutilisation.

Mise au rebut :

P501 Eliminer le contenu/récipient conformément a la
réglementation locale.

ESymboles graphiques

(VD] [ecleer] [ ]3] CE...

Dispositif Représentant
Pyt - . Consulter les -
médical de autorisé au sein tructi Conformité
diagnostic de I'Union 'S,S‘r:!c |‘qns européenne
in vitro européenne utilisation
Référence Limite de Fabricant Date limite
catalogue température T T d'utilisation
Identifiant
Attention Code de lot Haut unique du
dispositif
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