Cystatin C

gen tian

Gentian Cystatin C Immunoassay pa Beckman Coulter Synchron

UniCel-system

REF A52761

Avsedd anvandning

Gentian Cystatin C Immunoassay pa Beckman Coulter® Synchron UniCel-
system dr ett in vitro-diagnostiskt test for kvantitativ bestdmning av cystatin
C i humant serum och plasma fér professionella anvandare. Matningen av
cystatin C anvénds vid diagnos och behandling av njursjukdomar.

Indikationer for anvandning

Matningen av cystatin C kan anvdndas for att uppskatta glomeruldr
filtreringshastighet (eGFR) i patientens njurar. eGFR anvands for att
bestamma patientens njurfunktion och diagnostisera kronisk njursjukdom
(CKD).

Sammanfattande forklaring av testet

Det icke-glykosylerade basproteinet, cystatin C (molekylvikt 13,2 kD),
produceras med en konstant hastighet i nastan alla nukledra celler i
manniskokroppen [1]. Det filtreras fritt genom ett normalt glomerulart
membran och absorberas sedan och kataboliseras nadstan helt i de
proximala tubuli. Darfor ar cystatin C-koncentrationen i humant blod nara
relaterad med glomerulér filtreringshastighet (GFR) [2]. En minskning av
GFR orsakar en 0Okning av koncentrationen av cystatin C. Cystatin C-
koncentrationen har inte visats paverkas signifikant av andra faktorer sasom
muskelmassa, inflammatoriska sjukdomar, kén, alder eller diet [2, 3, 4]

Kalibratorstandardisering
Gentian Cystatin C kalibrator ar standardiserad mot den internationella
kalibratorstandarden ERM-DA471/IFCC.

Forutsagelseberakning av GFR

Flera cystatin C-baserade prediktionsekvationer for berdkning av GFR for
vuxna och barn har publicerats. Det bor noteras att dessa formler
utvdarderades med olika cystatin C-analyser (partikelférbattrad
nefelometrisk immunanalys, PENIA, eller partikelférbattrad turbidimetrisk
immunanalys, PETIA) och kan ge felaktiga GFR-resultat om en oldmplig
kombination av formel och analys anvands. For berdkning av GFR fran
cystatin C-varden matt med Gentian-analysen rekommenderas féljande
prediktionsekvation med mg/l som enhetsfaktor [5]: Ekvationen &r giltig for
personer 6ver 14 ar.

79,901

GFR [ml/min/1,73 mz] =
Cystatin C (mg/1)1438°

Analysprincip

Serum eller plasmaprov fran maénniska blandas med cystatin C-
immunpartiklar. Cystatin C fran provet och anti-cystatin C-antikroppar fran
immunpartikelldsningen aggregeras. De komplexa partiklar som skapas
absorberar ljus och genom turbidimetri dr absorptionen relaterad till
cystatin  C-koncentration via interpolering pa en etablerad
standardkalibreringskurva.

Analysreagenser
Artiklar som ingar:
Gentian Cystatin C reagenssats for Synchron-och UniCel- REF A52761
system
Material som krdvs men som inte tillhandahalls
.Gént@n Cystatin Cukallbratorsats, niva 1-6, REF A52763
injektionsflaskor pa 1 ml
Figntlén Cystatin Cokontrollsats, lag och hog, REF A52765
injektionsflaskor pa 1 ml
Anvandardefinierad reagenspatron (12-pack) REF 442835

Sammansattning

Reaktionsbuffert 1 (R1): R1 & en MOPS [3-(N-morfolin)-
propansulfonsyra] buffrad saltlosning, konserverad med natriumazid (0,09
% (vikt/volym)). Bufferten &r klar att anvandas.

Reaktionsbuffert 2 (R2): R2 innehaller immunpartiklar, som &r en
renad immunoglobulinfraktion som &r riktad mot cystatin C, som é&r
kovalent bunden till enhetliga polystyrenpartiklar. Humant cystatin C
anvandes som immunogen i processen att generera immunpartiklarna. Den
tillhandahalls som en fardig suspension, konserverad med 0,09 %
(vikt/volym) natriumazid och antibiotika.

Varningar och forsiktighetsatgarder

1. Detta test ar endast avsett for in vitro-anvandning och maste hanteras
av kvalificerad personal.

2. Reagens innehaller antibiotika och maste hanteras med forsiktighet.

3. Immunopartiklar, kalibratorer och kontroller innehaller potentiellt
smittsamma damnen av animaliskt och manskligt ursprung och bor
hanteras med vederborlig forsiktighet. Bortskaffande av kasserat
material ska ske i enlighet med lokala krav.

4. Anvand endast instrumentapplikationer som &r validerade och
godkdnda av Gentian AS.

5. Reagens som innehaller natriumazid maste hanteras med forsiktighet:
Far inte fortdras och undvik kontakt med hud eller slemhinnor.
Natriumazidkoncentrationen i denna produkt karakteriseras inte som
farlig. Dock kan ackumulerat NaNs i bly- och kopparrér orsaka bildande
av explosiva metallazider. For att forhindra detta, skolj noggrant om det
kastas i avloppet.

6. Reagens som innehaller MOPS kan vara irriterande for 6gon och hud.
Hanteras med lamplig forsiktighet.

7. R2innehaller polystyrennanopartiklar

8. Undvik att anvdanda mycket lipemiska, ikteriska eller hemolytiska
prover.

9. Blanda inte reagens fran olika reagenspartier eller byt lock mellan
reagenser.

Reagenslagring och stabilitet

Hallbarhet for odppnade reagenser vid 2 - 8° C: Se utgangsdatum pa
etiketten. Stabilitet efter 6ppnande: 9 veckor vid 2 - 8° C. Lagringsstabilitet:
4 veckor vid ratt temperatur (2 - 8° C).

Beckman Coulter, SYNCHRON och UniCel &r varumarken som tillhér Beckman Coulter, Inc. och ar registrerade hos USPTO

Sidan1av4

REF A52761

v14sv-Oct2020



Provinsamling och hantering

N6dvandigt provmaterial & humant serum eller EDTA/hepariniserad
plasma. Det rekommenderas att analysera proverna sa farska som majligt.
Provstabilitetstestning visade att cystatin C i serum- och plasmaprover ar
stabila i 26 dagar vid rumstemperatur (8 - 25° C) och 26 dagar om de
forvaras vid 2 - 8° C, och vid férvaring under -70° C i minst 5 ar [6]. Blanda
proverna vél innan de analyseras. Proverna kan skickas utan speciell kylning
och maste sedan analyseras inom 14 dagar efter leverans.

Matomrade

Matomradet for cystatin C fér analysen &r ungefar 0,4 - 8,0 mg/I. Det exakta
intervallet beror pd det partispecifika kalibreringsvardet som anges pa
bladet Analytiskt varde.

Analysprocedur

Applikationsanmarkningar

En detaljerad instrumentparameterlista finns tillganglig i avsnittet
"Instrumentparametrar” nedan. Applikationsanmarkningen finns ocksa
tillganglig pa: www.gentian.com. Instrumentinstalining, underhall, drift och
forsiktighetsatgarder maste hanteras i enlighet med Beckman Coulter®
Synchron UniCel-systemets instrumenthandbdcker.

Reagenspreparation

Reagensen levereras firdig att anvanda. Overfér innehallet i reagens 1 och
reagens 2 till lampliga fack i den anvandardefinierade kassetten enligt
tabellen nedan. Var forsiktig for att undvika kontaminering. Reagenserna
bor forvaras med lock vid 2-8° C nér de inte anvands.

Cystatin C-sats Fack A Fack B
R1, reagensbuffert 25 ml -
R2, immunopartiklar - 5ml

Upprattande av kalibreringskurvan

Anvand standarderna 1 till 6 for att skapa en 6-punkts standardkurva enligt
definitionen i Beckman Coulter Synchron UniCel-
systeminstrumentmanualer. Kalibratorvardena &r partiberoende och en ny
kalibrering maste utféras varje gang ett nytt kalibreringsparti anvands.
Kalibratorns tilldelade varden anges pa analysvardesbladet som medféljer
kalibratorn. Beckman Coulter Synchron UniCel-systemet maste
ombkalibreras varannan vecka.

QC-kontroller

Gentian Cystatin C-kontrollerna lag och hég maste analyseras varje dag
innan nagra prover analyseras for att validera kalibreringskurvan.
Kontrollerna har ett tilldelat vardeomrade som maste uppfyllas innan
maétning av prover. De tilldelade vardena anges i analysbladet som ingar i
Gentian Cystatin C kontrollsats. Om kontrollvardena inte ar giltiga, upprepa
kontrollméatningarna. Om kalibreringen inte kan utforas utan fel, eller giltiga
kontrollvdarden inte kan reproduceras, kontakta Beckman Coulter for
support.

Mata patientprover

Nar en giltig kalibrering har utforts och kontrollvardena ligger inom det
giltiga intervallet kan serum- eller plasmaprover matas. Kontrollera att
minimivolymen av provet dr narvarande och analysera proverna enligt
instruktionerna i Beckman Coulter® Synchron UniCel-
systeminstrumenthandbok.

Resultat
Resultaten berdknas automatiskt av Beckman Coulter Synchron UniCel-
system. Resultaten presenteras i mg/I.

Referensintervall

Gentian féljer CLSI Guideline, C28-A2 [7]; How to Define and Determine
Reference Intervals in the Clinical Laboratory; Approved Guideline Second
edition for att bestdmma O&verforbarheten for referensintervallet.
Referensintervallet ar baserat pa en referensintervallstudie utférd vid Vaxjo
sjukhus, Sverige, inklusive serumprover fran 136 sjalvdeklarerade friska
forsokspersoner 20-80 ar. Proverna analyserades med avseende pa cystatin

C pa AU 2700-plattformen. Referensintervallet berdknades icke-
parametriskt och bestdmdes vara 0,53 - 1,01 mg/I. Detta representerar de
centrala 95 % av den testade populationen. Det rekommenderas att varje
laboratorium bestammer ett lokalt referensintervall eftersom védrdena kan
variera beroende pa den testade populationen.

Begransningar
Materialen ska inte anvandas efter utgangsdatumet.

Prestandaegenskaper
Studier baserade pa matningar pa Synchron UniCel DxC 800PRO pa ett
instrumentstalle med anvandning av en sats reagens om inte annat anges.

Precision

Gentian Cystatin C Immunoassay anvdndes i en 5-dagars precisionsstudie pa
UniCel DxC utformad i enlighet med CLSI-protokollet EP5-A. Tre
serumpooler och tva kontrollnivaer mattes pa DxC-instrumentet med
ombkalibrering mellan dagar.

Prov Medel :(rg::‘ing Mellan dag kMiier::?:gar Z(\)Ital
(me/) | (cv o) (V%) (V%) (%)
P1 1,12 1,72 2,13 5,08 5,77
P2 2,83 1,04 0,84 2,73 3,03
P3 5,79 3,33 2,40 2,38 4,75
P4 0,97 2,62 0,97 4,29 5,12
L (Lag) 1,00 2,88 1,50 2,95 4,38
H (Hog) 3,90 1,67 0,58 2,36 2,95

Linearitet
Gentian Cystatin C Immunoassay ar linjart i omradet 0,34-7,95 mg/| for
UniCel DxC. Koncentrationer utanfor detta intervall har inte testats.

Analytisk aterhdmtning
For Gentian Cystatin C Immunoassay pa Synchron UniCel DxC kan en
aterhdmtning pa 98-107 % forvantas.

Kvantifieringsgrans

Kvantifieringsgrans definieras som den ldgsta koncentration av en analyt
som kan pavisas palitligt och vid vilken det totala felet uppfyller kraven for
noggrannhet.” Gentian Cystatin C Immunoassay pa ett DxC 0.46 AU-
instrument har en kvantifieringsgrans pa 0,46 mg/I.

Sdkerhetszon

En studie utférdes pa Synchron LX20-instrumentet, for vilket likvardighet
har faststdllts. Ingen hakeffekt detekterades under 25 mg/l. Synchron
UniCel DxC ar dock programmerad att inte rapportera nagra resultat 6ver
den hogsta kalibreringsnivan.

Interferens

Ingen interferens detekteras med triglycerider (15 mmol/l), hemoglobin (4
g/l), intralipid (12 g/I) eller bilirubin (200 mg/l) pa Synchron LX20-
instrumentet. Ingen storning detekteras med lakemedlen som testades fran
Sonntag och Scholer [9]. Interferensstudien utformades i enlighet med
protokollet EP7-A fran CLSI [11]. Det finns ingen RF-storning i Gentian
Cystatin C Immunoassay eftersom antikropparna ar av fagelursprung [10].

Instrumentvariation och metodjamforelse

Tabellen nedan visar instrumentvariation mellan Gentian Cystatin C pa
Synchron LX20 och 1) UniCel DxC genom Passing-Bablok-regressionsanalys.
Dessutom visar tabellen en jamférelse mellan Gentian Cystatin C pa
Synchron LX20 och 3) en kommersiellt tillgdnglig nefelometrisk analys med
Passing-Bablok-regressionsanalys.
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Intervall 95 % Cl
Metod | N prov Term |Koefficient| med
(mg/1) koefficient

Genskjutning 0,03 -0,01-0,07

LX20 vs DxC| 53 | 0,68-7,65
Lutning 0,97 0,95 - 1,00
LX20 Genskjutning 0,30 0,21-0,34

Vs 51 | 0,87-7,46 i

BN ProSpec Lutning 1,04 1,01-1,08

Ytterligare information
For mer detaljerad information om Synchron UniCel-system hanvisas till
lamplig systemmanual.

Eftersom Beckman Coulter inte tillverkar reagenset eller utfor
kvalitetskontroll eller andra tester pa enskilda partier kan Beckman Coulter
inte hallas ansvarig for kvaliteten pa de erhallna data som orsakas av
reagensens prestanda, eventuell variation mellan partier av reagens eller
protokollandringar av tillverkaren.

For andra sprak, se:

https://www.gentian.com/clinical-diagnostic-products/beckman-coulter-
customers-cystatin-c

Symbolnyckel
LOT Partinummer
8 «
" C/ﬂfc Temperaturgrans
Utgangsdatum

Se bruksanvisningen

Tillverkare

Katalognummer

In vitro-diagnostisk medicinsk enhet

Forsiktighet

>3 A E 5K

Biologiska risker

“ Gentian AS

ce

Bjornasveien 5, N-1509 Moss, Norge
Tfn: +47 99 33 99 05

Fax: +47 69 24 09 62
http://www.gentian.com

Fraktskador

Meddela din lokala distributér om den mottagna produkten ar skadad.
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Instru mentparametrar

Gentian Cystatin C Immunoassay pa Beckman Coulter Synchron
UniCel-system

Nummer [] Kem [CYSX]
Kemiparametrar Sidan1av3 Processparametrar Sidan2 av3
Reaktionstyp [Hastighet 1] Forsta injektion Komponent [A]
Enheter [mg/I] Dispenseringsvolym | [230] pl
Precision [X,XX] Andra injektion Komponent [Ingen]
Reaktionsriktning [Positiv] Dispenseringsvolym | [ ]
Matematisk modell [8] Injektionstid L
Primar vaglangd [410] Tredje injektion K(-Jmponer.wt [B]
Sekundar vaglangd [700] D|.sper15er|f1gsvolym [45]
— Injektionstid [80] sek
Berakningsfaktor [1,000]
Antal kalibratorer [6] Provvolym I
ORDAC-volym [Ingen] pl
Bdrvarden ! [€] 4 [C] Blank Borja lasa av [56] sek
[Cl > [Cl Slutavldsning [72] sek
[ 6 [ Inledande Borja lasa av [81] sek
Kalibreringstidsgrans [336] timmar Slutavlasning [96] sek
Reaktion 1 Borja lasa av [90] sek
Slutavldsning [154] sek
Reaktion 2 Borja lasa av [ Tsek
” Feldetekteringsgranser Sidan3 av3 Slutavldsning [ ]sek
Blank ABS Laga/hoga granser | [-1,500]/[2,200] Anvindbart
Hastighet Laga/hoga [-1,500]/[2,200] resultatintervall
granser Lag grans [0,4]
Medelavvikelse [2,200] Hog grans 8,0]
Reaktion 1 ABS Laga/h6ga granser [-1,500]/[2,200] ORDAC
Hastighet Laga/h6ga [-1,500]/[2,200] Lag grans [ ]
granser Hog grans [ 1]
Medelavvikelse [2,200]
Reaktion 2 ABS Laga/h6ga granser [-1,500]/[2,200]
Hastighet Laga/h6ga [-1,500]/[2,200]
granser
Medelavvikelse [2,200]
Substratreducering
Injektionshastighet [99,999]
Delta ABS [2,200]
Multipunktsintervall
1-2 [0,001] 4-5 [0,001]
2-3  |[0,001] 5-6 [0,001]
3-4 |[0,001] 6-1 [0,001]
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