Cystatyna C
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Improving Clinical Accuracy

Uwagi dotyczace uzycia testu immunologicznego do oznaczania
stezenia cystatyny C dla SYSTEMOW serii IMMAGE®800 firmy

Beckman Coulter®

Uzywanie Cystatin C Reagent Kit (Zestaw odczynnikdw cystatyny C) A52761 i IMMAGE User-Defined Reagent cartridges (Definiowany przez uzytkownika wktad z

odczynnikami IMMAGE)

Przeznaczenie

Gentian Cystatin C Immunoassay (Test immunologiczny do oznaczania
stezenia cystatyny C) uzywany na systemach IMMAGE® firmy Beckman
Coulter® jest testem diagnostycznym in vitro, przeznaczonym do
ilosciowego oznaczania stezenia cystatyny C w surowicy i osoczu ludzkim.
Pomiar cystatyny C stuzy do diagnostyki i leczenia chordéb nerek.

Podsumowanie i objasnienie testu

Nieglikozylowane biatko podstawowe, cystatyna C (masa czasteczkowa
13,2 kD), jest produkowane ze statg szybkoscig w prawie kazdej komérce
jadrzastej organizmu cztowieka [1]. Jest swobodnie filtrowane przez
prawidtowa btone ktebuszkéw nerkowych, a nastepnie ponownie
wchtaniane i prawie w catosci katabolizowane w kanalikach blizszych. Stad,
stezenie cystatyny C w krwi cztowieka jest $cisle zwigzane z szybkosciag
przesaczania ktebuszkowego (GFR) [2]. Obnizenie GFR powoduje
zwiekszenie stezenia cystatyny C. Nie wykazano, aby na stezenie cystatyny
C wptywaty w istotnym zakresie inne czynniki, takie jak masa miesniowa,
choroby zapalne, pte¢, wiek lub dieta [2, 3, 4].

Normalizacja kalibratoréw
Normalizacje kalibratora testu Gentian Cystatin C przeprowadzono wobec
miedzynarodowego wzorca kalibratora ERM-DA471/IFCC.

Obliczenie szacunkowego GFR

Opublikowano kilka wzoréw dla obliczania szacunkowego GFR dla
dorostych i dzieci na podstawie stezenia cystatyny C. Nalezy zauwazy¢, ze
te wzory oceniano za pomoca réznych testéw do pomiardw stezenia
cystatyny C (nefelometryczny test immunologiczny PENIA lub
turbidymetryczny test immunologiczny PETIA) i mogg powodowacé
niedoktadne obliczenie GFR, jezeli stosuje sie nieodpowiednie potaczenie
wzoru i testu. Do obliczania GFR na podstawie wartosci stezen cystatyny C
oznaczonych za pomocg testu firmy Gentian zaleca sie stosowanie
nastepujgcego réwnania przy uzyciu mg/l jako wspétczynnika
jednostkowego [5]: Rdwnanie jest prawidtowe dla oséb, ktére ukonczyty
14 lat.

GFR [ml/min/1,73 m’] = 79,901

Cystatyna C (mg/l)l'4389

Zasada testu

Prébka surowicy lub osocza ludzkiego jest mieszana z optaszczonymi
czastkami przeciwciat (immunoczasteczki) przeciwko cystatynie C.
Dochodzi do agregacji cystatyny C z prébki i przeciwciat przeciwko
cystatynie C z optaszczonych czastek. Utworzone kompleksy pochtaniaja
Swiatto i na podstawie analizy turbidymetrycznej absorpcja zostaje
powigzana ze stezeniem cystatyny C poprzez interpolacje na wyznaczong
standardowa krzywa kalibracji. Platformy IMMAGE® automatycznie
obliczajg wyniki.

Odczynniki dostarczone w zestawie
odczynnikéw
Bufor reakcyjny 1 (R1)

Cystatin C Reaction buffer (Bufor reakcyjny dla cystatyny C), 1 fiolka 100
ml. R1 zawiera sél fizjologiczng buforowang kwasem MOPS [kwas 3-(N-

* Zarejestrowany znak towarowy firmy Beckman Coulter® Inc., Brea, CA 92821

morfolino)-propanosulfonowy], konserwowang azydkami sodu (0,09%
[wagowo-objetosciowych]). Bufor jest gotowy do uzycia.

Bufor reakcyjny 2 (R2):

Cystatin C Immunoparticles (Immunoczgsteczki cystatyny C), 2 fiolki o obj.
10 ml. R2 zawiera Immunoczgsteczki, ktére sg oczyszczong frakcja
immunoglobulin skierowanych przeciwko cystatynie C, ktéra ulega
kowalencyjnemu zwigzaniu do jednorodnych czastek polistyrenowych. W
procesie tworzenia immunoczgsteczek jako immunogenu uzywano ludzkiej
cystatyny C. Odczynnik jest dostarczany jako zawiesina gotowa do uzycia,
konserwowana azydkiem sodu (0,09% [wagowo-objetosciowych]) i
antybiotykami.

Pozycje zawarte w Grupie Handlowej CYSX IMMAGE REF B69746:

Gentian Cystatin C Reagent Kit (Zestaw odczynnikow

REF A52761
cystatyny C firmy Gentian) 5276

User-Defined Reagent Cartridge (Definiowany przez
uzytkownika wkfad z odczynnikami) (10 w REF 447250
opakowaniu)

Naktadki zapobiegajace parowaniu (20 w opakowaniu) REF 447170

Pozycje wymagane lecz nie zatagczone:

Gentian Cystatin C Calibrator Kit (Zestaw kalibratoréw

REF A52763
cystatyny C firmy Gentian) (6 x 1 ml)

Gentian Cystatin C Calibrator Kit (Zestaw kalibratorow

cystatyny C firmy Gentian), niski i wysoki (2 x 1 ml) REF AS2765

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

1.  Niniejszy test stuzy wyfgcznie do zastosowan in vitro i musi by¢
wykonywany przez wykwalifikowany personel.

2. Odczynniki zawierajg antybiotyki i nalezy je stosowaé z nalezyta
ostroznoscig.

3. Odczynniki zawierajg azydek sodu jako srodek konserwujacy i nalezy
je stosowac z nalezytg ostroznoscia: Nie wolno potykac¢ ani dopusci¢
do kontaktu ze skoérg lub btonami sluzowymi. Stezenie azydku sodu w
tym produkcie nie jest okreslane jako niebezpieczne. Nagromadzenie
NaN; w rurkach otowianych i miedzianych moze jednak prowadzi¢ do
powstawania wybuchowych azydkéw metali. Aby temu zapobiec,
nalezy obficie sptuka¢ po wyrzuceniu do kanalizacji.

4.  Immunoczasteczki zawierajg substancje pochodzenia zwierzecego.
Utylizacja jakichkolwiek odpadkéw powinna odbywac sie zgodnie z
wymaganiami lokalnymi.

5. Surowica stosowana do produkcji kalibratoréw i kontroli byta badana
pod katem obecnosci antygenu HBs wirusa zapalenia watroby,
przeciwciat anty-HCV, anty-HIV1 i anty-HIV2, dajgc wyniki ujemne.
Niemniej materiaty zawierajg substancje pochodzenia ludzkiego i
zwierzecego, dlatego musza by¢ traktowane z nalezytg starannoscia.
Utylizacja jakichkolwiek odpadkéw powinna odbywac sie zgodnie z
wymaganiami lokalnymi.

Przechowywanie i trwato$¢ odczynnikow

Okres trwatosci nieotwieranych odczynnikéw w temperaturze 2 - 8°C:
Patrz termin waznosci na etykiecie. Stabilno$¢ po otwarciu: Do uptyniecia
terminu waznosci, jesli uzywane sg sztywne zatyczki, w temperaturze 2 -
8°C. Stabilnos¢ w analizatorze: 28 dni, jesli uzywane sg naktadki
zapobiegajace parowaniu.

Termin waznosci produktéw z terminami waznosci podanymi jako miesigc i
rok uptywa ostatniego dnia danego miesigca.




Pobieranie i postepowanie z prébkami

Wymagany materiat prébki to surowica ludzka, osocze z EDTA lub osocze
heparynizowane. Zaleca sie analizowanie probek mozliwie najszybciej po
ich pobraniu. Badania stabilnosci prébek wykazaty stabilnos¢ cystatyny Cw
prébkach surowicy i osocza przez 26 dni w temperaturze pokojowej (8-25
°C) oraz przez 26 dni przy przechowywaniu w temperaturze 2° - 8° C.
Ponadto opublikowano informacje, ze prébki moga by¢ przechowywane
przez maksymalnie 10 lat, jesli s3 zamrozone w temperaturze ponizej- 20°
C [6]. Wymieszac doktadnie prébki przed analizg.

Procedura analityczna

Uwagi dotyczace uzycia/Instalacja testu

Szczegoétowa lista parametréw analizatora znajduje sie ponizej w punkcie
,Parametry analizatora”. Uwagi dotyczgce uzycia sg takze dostepne na
nastepujgcej stronie internetowej: www.gentian.no. Nalezy przestrzegac
zasad konfiguracji, konserwacji i obstugi analizatora oraz srodkéw
ostroznosci zgodnie z instrukcjami analizatorow IMMAGE® firmy Beckman
Coulter®.

Przygotowanie odczynnikéw

Odczynnik jest dostarczany jako gotowy do przeniesienia do wktadu
odczynnikdéw analizatora IMMAGE. Przenies¢ zawarto$¢ odczynnika 1 i
odczynnika 2 do odpowiednich przedziatéw wktadu definiowanego przez
uzytkownika, jak to pokazano w tabeli ponizej i podczas uzywania uzywac
naktadek zapobiegajacych parowaniu. Zachowac ostroznos¢, aby zapobiec
skazeniu. W okresach pomiedzy kolejnymi uzyciami odczynniki nalezy
przechowywaé w temperaturze 2-8 °C zamkniete oryginalnymi sztywnymi
zatyczkami.

Zestaw cystatyny C Komora A Komora B

R1, Bufor odczynnika - 8,5 ml
1,5 ml -

R2, Immunoczastki

Wyznaczanie krzywej kalibracji

Do ustalenia 6-punktowej krzywej kalibracji nalezy zastosowac preparaty
wzorcowe od 1 do 6 zgodnie z instrukcjami analizatoréw systemu
IMMAGE® firmy Beckman Coulter®. Wartosci kalibratoréw zalezg od serii i
zawsze konieczne jest przeprowadzenie nowej kalibracji w przypadku
zastosowania nowej serii kalibratorow. Wartosci przydzielone do
kalibratora sa podane w arkuszu wartosci analitycznych, dostarczonym z
kalibratorem. Nowa kalibracje nalezy wykonywac co 4 tygodnie.

Kontrole KJ

Kontrole testu niska i wysoka muszg zosta¢ oznaczone kazdego dnia przed
testowaniem jakichkolwiek prébek, aby zwalidowac krzywa kalibraciji.
Kontrole maja przydzielony zakres wartosci, ktory trzeba uzyskac przed
oznaczeniem prébek. Przypisane wartosci sg podane w arkuszu wartosci
analitycznych dotgczonym do zestawu kontroli cystatyny C firmy Gentian
Jesli wartosci kontroli nie s poprawne, powtdrzy¢ pomiary dla kontroli.
Jesli nie mozna bezbtednie przeprowadzi¢ kalibracji lub nie mozna
odtworzy¢ prawidtowych wartosci dla kontroli, nalezy skontaktowad sie z
firma Beckman Coulter® w celu uzyskania pomocy.

Pomiar probek pacjenta

Po przeprowadzeniu poprawnej kalibracji i uzyskaniu wynikéw dla kontroli
w zatwierdzonym zakresie, mozna dokona¢ pomiaréw dla prébek surowicy
lub osocza. Sprawdzi¢, czy prébka ma wymagang minimalng objetosc¢ i
oznaczy¢ probki zgodnie ze wskazéwkami podanymi w instrukcji obstugi
analizatora systemdéw IMMAGE® firmy Beckman Coulter®.

Wyniki
Wyniki sg obliczane automatycznie przez systemy IMMAGE® firmy
Beckman Coulter®. Wyniki podawane sg w mg/I.

Ograniczenia
Materiatéw nie wolno uzywaé po uptynieciu terminu waznosci.

Zakres pomiarowy

Zakres pomiarowy stezen cystatyny C tego testu to w przyblizeniu 0,4 - 8,0
mg/|. Doktadny zakres zalezy od punktéw zestawu kalibratoréw numeru
serii Gentian Cystatin C Calibrator Kit (Zestaw kalibratoréw cystatyny C
firmy Gentian).

* Zarejestrowany znak towarowy firmy Beckman Coulter® Inc., Brea, CA 92821

Zakres referencyjny

Firma Gentian przestrzegata zalecen CLSI nr C28-A2; How to Define and
Determine Reference Intervals in the Clinical Laboratory; Approved
Guideline Second edition, aby okresli¢ przenosnosé¢ zakresu
referencyjnego. Zakres referencyjny powstat w oparciu o zakres
referencyjny w badaniu przeprowadzonym w Vaxjo Hospital w Szwecji,
obejmujacym prébki surowicy od 138 uczestnikéw w wieku 20-80 lat,
deklarujacych sie jako zdrowi. Prébki analizowano pod katem cystatyny C
na platformie AU 2700. Zakres referencyjny obliczono nieparametrycznie i
ustalono od 0,53 do 1,01 mg/l. Obejmuje on srodkowe 95% wszystkich
wynikow badanej populacji. Zaleca sig, aby kazde laboratorium ustalito
lokalny zakres referencyjny, poniewaz wartosci moga réznic sie w
zaleznosci od badanej populacji.

W odrebnym badaniu z udziatem 850 zdrowych dzieci (46% chtopcdéw, 54
% dziewczat) w wieku od 5 do 15 lat, zakres referencyjny 0,51 - 1,05 mg/I
ustalono w dét do piatego roku zycia [7].

Charakterystyka dziatania
Wszystkie badania przeprowadzono w jednym laboratorium przy uzyciu
odczynnikéw jednej serii, jesli nie podano inaczej.

Precyzja

Test immunologiczny do oznaczania stezenia cystatyny C firmy Gentian byt
stosowany w 3-dniowym badaniu precyzji zaprojektowanym zgodnie z
protokotem EP5-A CLSI. Zmierzono stezenia dla czterech pul surowicy i 2
kontroli w systemie IMMAGE® firmy Beckman Coulter®.

Wartosé CV% w tacznie
ID Srednia jednej Wspétczynnik N
(mg/L) analizie Wariancji (%)
P1 0,72 1,71 3,86 10
P2 0,62 2,35 5,59 10
P3 0,67 3,74 3,76 10
P4 0,96 1,63 3,10 10
P5 0,82 2,14 6,78 10
P6 2,54 0,67 3,84 10
Liniowos¢

Do badania liniowosci na systemie IMMAGE 800 wykorzystano test
immunologiczny do oznaczania stezenia cystatyny C firmy Gentian, ktéry
zachowuje liniowo$é w zakresie 0,35-6,79 mg/I. Nie badano stezen spoza
tego zakresu.

Odzysk analityczny

W przypadku testu immunologicznego do oznaczania stezenia cystatyny C
firmy Gentian w analizatorze IMMAGE 800 firmy Beckman Coulter®
obserwowano odzysk 100-110%.

Prog wykrywalnosci

Uzywajac testu immunologicznego do oznaczania stezenia cystatyny C
firmy Gentian w analizatorze IMMAGE 800, zmierzono dolny prég
wykrywalnosci wynoszacy 0,24 mg/I.

Strefa bezpieczenstwa

W badaniu przy uzyciu testu do oznaczania stezenia cystatyny C firmy
Gentian przeprowadzonym w analizatorze IMMAGE 800, strefa
bezpieczenstwa dla nadmiaru antygenu byta rozszerzona do 43 mg/I.

Zaktocenie

Nie stwierdzono zaktécen w przypadku hemoglobiny (8 g/1), substancji
Intra Lipid (16 g/I) ani bilirubiny (800 mg/l) w prébkach cysteiny C. Badanie
zaktécen zaplanowano zgodnie z protokotem EP7-A z CLSI [8]. Wczesniej
nie stwierdzono zaktécen z badanymi lekami zgodnie z zaleceniem w
publikacji Sonntag i Scholer [9]. W tescie immunologicznym do oznaczania
stezenia cystatyny C firmy Gentian nie wystepuja interferencje z obecnym
czynnikiem reumatoidalnym (RF), poniewaz przeciwciata sg przygotowane
z przeciwciat ptasich (kurczat) [10]

Réznice aparatowe

Zmierzono rdznice aparatowe pomiedzy wynikami testu cystatyny C firmy
Gentian w analizatorze IMMAGE i wynikami testu w analizatorach Hitachi
917 i przeanalizowano wyniki z zastosowaniem analizy regresji Passinga-
Babloka:


http://www.gentian.no/

Zakres

Metody N probki Zasada Wspétczynnik 9,5% g .
wspotczynnika
(mg/l)
Punkt
IMMAGE 8_00 przeciecia 0,08 0,05-0,11
w poréwnaniudo 24  0,58-6,97

Hitachi 917 Nachylenie 1,01 0,99-1,03

Dodatkowe informacje

Wiecej szczegdtowych informacji na temat systeméw IMMAGE® znajduje
sie w instrukcji odpowiedniego systemu. Poniewaz firma Beckman
Coulter® nie jest producentem odczynnika, nie wykonuje kontroli jakosci
ani innych testéw poszczegdlnych serii, firma Beckman Coulter® nie moze
ponosi¢ odpowiedzialnosci za jakos¢ uzyskanych danych, ktéra wynika z
charakterystyki odczynnika, jakiejkolwiek zmiennosci pomiedzy seriami
odczynnika lub zmian protokotu dokonanych przez producenta.

Uszkodzenie w trakcie transportu

Jesli dostarczony produkt jest uszkodzony, nalezy poinformowac
dystrybutora. W sprawie pomocy technicznej nalezy kontaktowac sie z
lokalnym przedstawicielem firmy Beckman Coulter®. Informacja w innych

jezykach jest dostepna na: http://gentian.no/products/beckman-coulter-

customers/
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Ustawienia analizatora dla Gentian Cystatin C Immunoassay
(Test immunologiczny do oznaczania stezenia cystatyny C) w
systemach IMMAGE* firmy Beckman Coulter®

Strona 1

Nazwa testu: cysx Jednostka: mg/L

Numer serii odczynnika: * Protokoét: Niekompetycyjny NIPIA
Numer wktadu: ** Termin waznosci odczynnika: *
Numer serii odczynnika: ** Testy wg serii: 40

Limit AGXS: Witaczona opcja AGXS:

Strona 2

Bufor: BUF10 Rozcienczalnik: DIL10
Objetos¢ probki: 5 pl Rozcienczalnik kalibratora: 1:1
Objetos¢ buforu reakcji: 0 pl Rozcienczalnik prébki: 1:1
Objetos¢ odczynnika A: 30 pl Czas reakcji: 5 minut

Objetos¢ odczynnika B: 195 pl

Strona 3: Poziom kalibratora

Poziomy: 6 Poziom 1: *

Powtodrzenia: 2 Poziom 2: *

Aktualizacja poziomu: 3 Poziom 3: *

Powtodrzenia: 2 Poziom 4: *

Typ kalibratora: Wielomian 3. stopnia Poziom 5: *
Poziom 6: *

Nachylenie i kompensacja (w punkcie ,,0dczynnik i kalibracja”)

Wspébtczynnik a (a-x +b) : 1,10

Przenies¢ bufor analityczny testu cystatyny C firmy Gentian do komory B i immunoczgsteczki cystatyny C firmy Gentian do
komory A. Maksymalna objetos$¢ komory ,A” i ,B” wktadu UDR wynosi 8,5 ml. Dlatego maksymalna liczba testéw umieszczonych
we wktadzie wynosi w przyblizeniu 40.

* Zalezny od serii

** Zdefiniowane przez uzytkownika

* Zarejestrowany znak towarowy firmy Beckman Coulter® Inc., Brea, CA 92821



