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SRPSKI: NAMENA

Sredstvo Liquid Stable (LS) 2-Part Homocysteine Reagent namenjeno je za in vitro kvantitativno odredivanje ukupnog homocisteina u humanom serumu i plazmi. Ovo
sredstvo moze da pomogne u dijagnostikovanju i le¢enju pacijenata za koje se sumnja da imaju hiperhomocisteinemiju i homocistinuriju.

UPOZORENJE: Uzorci pacijenata koji su pod terapijom koja sadrzi S-adenozil-metionin mogu da daju lazno poviSene vrednosti homocisteina. Pacijenti
koji uzimaju metotreksat, karbamazepin, fenitoin, azotsuboksid, antiepileptike ili 6-azauridin triacetat mogu imati poviSene vrednosti homocisteina zbog
uticaja pomenutih supstanci na metabolicki put. Pogledajte odeljak OGRANICENJA UPOTREBE u uputstvu za upotrebu ove analize.

KRATAK PREGLED | OBJASNJENJE ANALIZE

Homocistein (HCY) je aminokiselina koja sadrzi tiol, nastala intracelularnom demetilacijom metionina. Homocistein se transportuje u plazmu, u kojoj cirkuliSe,
prevashodno u svom oksidisanom obliku, vezan za proteine plazme u vidu me3ovitog disulfida protein-HCY sa albuminom (protein-SS-HCY).>® Prisutne su manje koli¢ine
redukovanog homocisteina i disulfidnog homocisteina (HCY-SS-HCY). Ukupni homocistein (tHCY) predstavlja zbir svih oblika HCY u serumu i plazmi (slobodnog i
vezanog za proteine). Homocistein se metaboliSe na cistein ili metionin. Kod transsulfuracionog puta sa vitaminom B6, homocistein se bespovratno kataboliSe na cistein.
Veliki deo homocisteina podleze remetilaciji na metionin, uglavhom pomoc¢u enzima metionin-sintaze koji zavisi od folata i kobalamina. Kada su ove reakcije naruSene,
homocistein se nakuplja i izlu€uje u krv.®5 Izrazito poviSena koncentracija ukupnog homocisteina srece se kod osoba sa homocistinurijom, retkim genetskim poremec¢ajem
enzima koji uc¢estvuju u metabolizmu homocisteina. Kod pacijenata sa homocistinurijom javljaju se mentalna retardacija, rana arterioskleroza i arterijska i venska
tromboembolija.?® BeleZe se i drugi, manje teski genetski poremecaji koji dovode do umereno povisenih vrednosti homocisteina.”®

Sprovedene su epidemioloSke studije u kojima je ispitivan odnos poviSenih vrednosti homocisteina i kardiovaskularnih bolesti (KVB). Na osnovu meta-analize 27 takvih
studija, koje su obuhvatile viSe od 4000 pacijenata, procenjeno je da je poviSena vrednost ukupnog homocisteina za 5 pmol/l povezana sa odnosom verovatno¢e za
koronarnu arterijsku bolest (KAB) od 1,6 (interval poverenja [IP] od 95%, 1,4 do 1,7 kod muskaraca i 1,8 (IP od 95% 1,3 do 1,9) kod Zena; odnos verovatnoce za
cerebrovaskularne bolesti iznosio je 1,5 (IP od 95% 1,3 do 1,9). Rizik kod poviSene vrednosti ukupnog homocisteina za 5 pmol/l isti je kao i rizik kod povisene vrednosti
holesterola za 0,5 mmol/l (20 mg/dl). Utvrdena je i jaka veza sa perifernom arterijskom bole$¢u.*°

Hiperhomocisteinemija, povisena vrednost homocisteina, mozZe se dovesti u vezu sa pove¢anim rizikom od KVB. Objavljen je i veliki broj izvestaja iz prospektivnih studija
odnosa hiperhomocisteinemije i rizika od KVB kod prvobitno zdravih muskaraca i Zena. Krajnje tacke bile su zasnovane na kardiovaskularnom dogadaju, poput akutnog
infarkta miokarda, mozdanog udara, KAB-a ili mortaliteta. Jedanaest takvih ugnezdenih anamnestickih studija koje je pregledao Kataneo!! dale su dvosmislene rezultate,
s obzirom da je u pet studija utvrdena veza sa rizikom, a u Sest nije. Vrednosti homocisteina odredivane su u skorijoj prospektivnoj studiji Zena u postmenopauzi koje su
ucestvovale u Women’s Health Study. Analiziran je homocistein iz uzoraka uzetih od 122 Zene koje su kasnije imale kardiovaskularne dogadaje, i uzorci su poredeni sa
kontrolnom grupom od 244 Zene odgovarajucih godina starosti i puSackog statusa. Kod Zena iz kontrolne grupe bolest se nije razvila tokom trogodiSnjeg kontrolnog
perioda. Rezultati su pokazali da su Zene u postmenopauzi koje su imale kardiovaskularne dogadaje imale znacajno vece polazne vrednosti homocisteina. Kod Zena &ije
su vrednosti bile u najvisem kvartilu postojao je dvostruko vedi rizik od bilo kog kardiovaskularnog dogadaja. Pokazalo se da poviSene polazne vrednosti homocisteina
predstavljaju samostalan faktor rizika.'> Pored toga, vrednosti homocisteina odredivane su i kod 1933 starijih muskaraca i Zena u kohorti framingamske studije srca, kada
je pokazano da su povidene vrednosti homocisteina u samostalnoj vezi sa povecanim stopama mortaliteta od svih uzroka i KVB.*2

Kod pacijenata sa hroni¢nim oboljenjem bubrega beleze se poveéani morbiditet i mortalitet usled arterioskleroticne KVB. U krvi ovih pacijenata Cesto se javlja nalaz
poviSene koncentracije homocisteina. lako takvi pacijenti imaju nedostatak pojedinih vitamina koji u¢estvuju u metabolizmu homocisteina, poviSene vrednosti HCY
prevashodno su uzrokovane slabijim uklanjanjem HCY iz krvi pomocu bubrega.'41%

Lekovi poput metotreksata, karbamazepina, fenitoina, azotsuboksida i 6-azauridin triacetata uticu na metabolizam HCY i mogu uzrokovati poviene vrednosti HCY.¢

OSNOVI ANALIZE

Vezan ili dimerizovan homocistein (u oksidisanom obliku) redukuje se do slobodnog homocisteina, koji stupa u reakciju sa serinom i uz katalizaciju cistationin beta-
sintazom (CBS) nastaje cistationin. Cistationin se pomocu cistationin beta-lijaze (CBL) dalje razlaze na homocistein, piruvat i amonijak. Piruvat se potom pomocu laktat
dehidrogenaze (LDH) pretvara u laktat sa nikotinamid adenin dinukleotidom (NADH) kao koenzimom. Stopa pretvaranja NADH u NAD* direktno je proporcionalna
koncentraciji homocisteina (D A340 nm).

Redukcija: Dimerizovan homocistein, me3oviti disulfid i oblici u kojima je HCY vezan za proteine redukuju se pomocu tris [2-karboksietil] fosfina (TCEP) i nastaje slobodan
HCY.

TCEP
HCY-SS-HCY (dimerizovan homocistein) -_— Homoisteinu plazmi
(vezan za proteine ili
R1-SS-HCY (R1 = rezidualni tiol) _— HCY dimarc)
Protein-SS-HCY —_—
Enzimsko pretvaranje: Slobodan HCY pretvara se u cistationin pomocu cistationin beta-sintaze \ﬂi

i viSka serina. Cistationin se zatim razlaze na homocistein, piruvat i amonijak.
Piruvat se pomoéu laktat dehidrogenaze pretvara u laktat uz NADH kao koenzim.
Stopa pretvaranja NADH u NAD* direktno je proporcionalna koncentraciji homocisteina (A A340 nm).
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DODATNE INFORMACIJE

Posto kompanija Beckman Coulter ne proizvodi reagens niti obavlja kontrolu kvaliteta ili druge testove pojedina¢nih serija, kompanija Beckman Coulter nije odgovorna za
kvalitet dobijenih podataka koji je posledica radnih svojstava reagensa, razlika izmedu serija reagenasa ili izmena protokola proizvodaca.

TEHNICKA PODRSKA

e Da biste dobili tehni€ku podrsku, obratite se lokalnom predstavni$tvu kompanije Beckman Coulter.
e  Ostecenja pri transportu - obavestite Centar za klinicku podrsku kompanije Beckman Coulter ako primite oSteéen proizvod.

e  Uputstvo za upotrebu (ukljuCujuéi prevode i parametre za izbegavanje unakrsne kontaminacije) potrazite na adresi www.homocysteine.org.uk/BCl

INFORMACIJE ZA PORUCIVANJE | DELOVI KOMPLETA

Koristite sledece Sifre za porucivanje materijala od lokalnog predstavnistva kompanije Beckman Coulter:

Sifra proizvoda Opis Sastav Opasnost
NADH (0,47 mM), LDH (38 KU/I),
REAG|1| .1 x30ml Serin (0,76 mM), Trizma baza 1-10%,
. o Trizma hidrohlorid 1-10%,
Tecnost bez boje i mirisa Natrijum azid < 1%.

Reduktans (TCEP:2,9 mM)
Spreman za upotrebu

Cikliéni enzimi CBS (0,748 KU/)
REAG|2|. 1 x5ml i CBL (16,4 KUII)
Natrijum azid < 1%.
Spreman za upotrebu

B08176 BledoZuta te¢nost bez mirisa

CAL O UM -1x 3,0 ml, Prazan vodeni rastvor za homocistein

(O pmolfl).

(plavi zatvarac), te¢nost bez boje
Spreman za upotrebu

i mirisa

CAL 28 uM - 1 x 3,0 ml, Vodeni rastvor homocisteina

(28 umolll).

(crveni zatvarac), tenost bez
Spreman za upotrebu

boje i mirisa

Kalibratori se pripremaju gravimetrijski, sledljivi su po metodu NIST SRM 1955 i potvrdeni namenskim postupkom merenja (HPLC). Izmerene vrednosti su odStampane na
etiketama (0 pmol/l i 28 umolll).

Za upotrebu sa sredstvom Liquid Stable (LS) 2-part Homocysteine Reagent, od kompanije Beckman Coulter moze se poruciti i Homocysteine Control Kit (Sifra proizvoda
- B08177) koji sadrzi kontrolne rastvore niske, srednje i visoke koncentracije.

SKLADISTENJE | ISPORUKA REAGENASA

+8°C

1. +2°C Delove kompleta ¢uvajte na temperaturi od 2 do 8 “C i koristite do isteka roka trajanja navedenog na etiketama. Nemojte koristiti reagense
kojima je istekao rok trajanja.

2. Obavestite Centar za tehni¢ku podrsku kompanije Beckman Coulter ako primite oste¢en proizvod.
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Reagensi se mogu koristiti viSe puta do isteka roka trajanja navedenog na etiketama. Izmedu svake upotrebe reagensi se moraju ponovo uskladistiti na temperaturi
od2do8°C.

Nemojte mesati razliite brojeve serija kompleta reagenasa.

NEMOJTE ZAMRZAVATI REAGENSE.

Nemojte izlagati materijal reagensa svetlosti.

Izbegavajte kontaminaciju reagenasa. Koristite novi vrh pipete za jednokratnu upotrebu svaki put kada rukujete reagensima ili uzorcima.

Cuvanje u instrumentu. Reagensi se mogu &uvati do 30 dana u instrumentu na svim AU platformama (AU400, AU480, AU680, AU5800 i DxC 700 AU ).

© © N o g &

Reagensi ne smeju sadrzati Cestice. Bacite ih ako postanu zamuceni.

UPOZORENJA | MERE OPREZA

Samo za upotrebu u in vitro dijagnostici

P

Strogo se pridrzavajte uputstava iz ovog priru€nika, narocito onih koja se odnose na uslove rukovanja i skladistenja.

2. Reagens br. 1 i reagens br. 2 sadrZe natrijum azid, koji moze da stupi u reakciju sa olovom ili bakrom u cevima, zbog ¢ega mogu da nastanu izuzetno eksplozivni
azidi metala. Prilikom odlaganja na otpad isperite velikom koli¢inom vode kako bi se sprecilo nakupljanje azida.

3. Od proizvodaca, Axis-Shield Diagnostics Ltd., mogu se na zahtev dobiti listovi sa podacima o bezbednosti materijala za sve delove koje ovaj komplet sadrzi.

Kontakt sa kiseline oslobada vrlo toksi¢nih gasova.

Oprez: Federalni zakon ograni¢ava prodaju novog proizvoda za prodaju od strane lijecnika ili po nalogu lije¢nika.



PRIKUPLJANJE UZORAKA | RUKOVANJE UZORCIMA

1. Za odredivanje homocisteina mogu se koristiti serum (prikupljen u serumsku epruvetu ili epruvetu za odvajanje seruma) i plazma (prikupljena u EDTA epruvetu sa
kalijumom ili epruvetu sa litjum heparinom).
Medutim, ne preporuéuje se da se za istog pacijenta naizmeni¢no Kkoriste rezultati iz seruma, heparinizirane plazme i EDTA plazme.?® Isto tako, zabeleZzene su i
razlike u matricama izmedu serumskih epruveta, epruveta za odvajanje seruma i epruveta za plazmu.'®
Da bi se povecéanje koncentracije homocisteina usled stvaranja iz eritrocita svelo na minimum, obradite uzorke na sledeci nacin:

- Nakon prikupljanja a pre obrade, sve uzorke (i serum i plazmu) stavite na led. Serum moZe sporije da se zgruSava i moze se smanijiti zapremina.*®

- Svi uzorci se mogu drzati na ledu do 6 ¢asova pre odvajanja centrifugiranjem.*®

- Centrifugiranjem odvojite eritrocite od seruma ili plazme i prebacite uzorak u Soljicu za uzorak ili drugu Cistu posudu.
Napomena: Koncentracija homocisteina moze se povecati od 10 do 20% u uzorcima koji se ne stave odmah na led.*”

2. Ako planirate da analizirate uzorak u roku od 2 nedelje od prikupljanja, uzorak treba da se ¢uva na temperaturi od 2 do 8 °C. Ako ¢e se analiza obaviti za viSe od 2
nedelje, uzorak treba Suvati u zamrznutom stanju na temperaturi od -20 °C ili nize. Pokazano je da su na temperaturi od -20 °C uzorci stabilni 8 meseci.'¢18

3. Rukovalac je duzan da se postara da se u analizi Liquid Stable (LS) 2-Part Homocysteine Reagent Assay koristi odgovarajuca vrsta, odnosno vrste uzoraka.

4. Pregledajte sve uzorke (uzorke, kalibratore i kontrolne rastvore) kako biste videli da li sadrze mehuri¢e. Uklonite mehuri¢e pre analize.

5. Uzorke koji sadrze Cestice (fibrin, eritrocite ili druge ¢estice) i uzorke koji su vidno lipemi¢ni ne bi trebalo koristiti za analizu. |z takvih uzoraka mogu se dobiti netacni
rezultati.

6. Nakon odmrzavanja temeljno promeSajte uzorke meSanjem u vorteks meSalici pri maloj brzini ili blagim okretanjem gore-dole da biste obezbedili dosledne

rezultate. Izbegavajte ponovljeno zamrzavanje i odmrzavanje. Uzorci koji sadrze Gestice ili eritrocite, kao i zamuceni uzorci moraju se centrifugirati pre analize.

REZULTATI

Rezultati se izrazavaju u pmol/l. Uzorke >44 umol/l treba razblaZiti u razmeri 1/3 uzorka i 2/3 kalibratora od 0 pmol/l ili 1/10 uzorka i 9/10 kalibratora od 0 pmol/l, u
zavisnosti od slu¢aja. Vodite ratuna da pomnozite rezultate odgovarajuc¢im faktorom razblazivanja.

OCEKIVANE VREDNOSTI

Referentni opseg: Referentni opseg odreduje svaka laboratorija zasebno kako bi se potvrdile karakteristike populacije koja se analizira. Sledeéi podaci mogu se koristiti
kao referentni dok laboratorija ne analizira dovoljan broj uzoraka i odredi svoj referentni opseg. Koncentracija HCY u plazmi ili serumu zdravih osoba varira u odnosu na
godine starosti, pol, geografsko podrucje i genetske faktore. Referentne vrednosti prijavljene u nauénoj literaturi za odrasle Zene i muskarce iznose od 5 do 15 pmol/l, pri
¢emu muskarci imaju vece vrednosti od Zena, a zene u postmenopauzi imaju vece vrednosti homocisteina od Zzena pre menopauze.'®1%2° Uobicajeno je da vrednosti HCY
rastu s godinama, pri emu je referentni opseg medu starijom populacijom (> 60 godina) 5-20 pmol/l.?* U zemljama u kojima se koriste programi za poja¢an unos folne
kiseline mogu se uociti manje vrednosti HCY.2223

Merljivi opseg: Merljivi opseg analize Liquid Stable (LS) 2-Part Homocysteine Reagent Assay iznosi 2-44 pmol/l.

OGRANICENJA UPOTREBE
1. Za upotrebu u in vitro dijagnostici. Samo za profesionalnu upotrebu.
2. Linearni opseg analize Liquid Stable (LS) 2-Part Homocysteine Reagent Assay kada se analiza obavlja prema uputstvu iznosi 2-44 pmol/l za sve AU platforme.

Uzorke
> 44 umol/l treba razblaziti u razmeri 1/3 uzorka i 2/3 kalibratora od 0 umol/l ili 1/10 uzorka i 9/10 kalibratora od 0 pmol/l, u zavisnosti od slu¢aja.

3. Reagensi moraju biti bistri. Bacite ih ako postanu zamuceni.

4, Merenje homaocisteina obuhvata i cistationin, ali vrednost cistationina u opstoj populaciji (0,065 do 0,3 pmol/l) ima zanemarljiv efekat. U izuzetno retkim
sluéajevima, poput krajnjeg stadijuma oboljenja bubrega i pacijenata sa teSkim metabolickim poremecajima, vrednost cistationina moZze biti znatno povisena i u
teskim slu¢ajevima interferencija moze iznositi i vise od 20%.242

5. Karbamazepin, metotreksat, fenitoin, azotsuboksid i 6-azauridin triacetat mogu da uti¢u na koncentraciju homocisteina.®

6. Napomena: Uzorci pacijenata koji su pod terapijom koja sadrzi S-adenozil-metionin mogu da daju lazno poviSene vrednosti homocisteina. Pacijenti koji uzimaju
metotreksat, karbamazepin, fenitoin, azotsuboksid, antiepileptike ili 6-azauridin triacetat mogu imati poviSene vrednosti homocisteina zbog uticaja pomenutih
supstanci na metaboli¢ki put.

7. Uzorke koji sadrze Cestice (fibrin, eritrocite ili druge ¢estice) i uzorke koji su vidno lipemi¢ni ne bi trebalo koristiti za analizu. |z takvih uzoraka mogu se dobiti netacni
rezultati.
8. Ograni¢enja:Hidroksilamin, koji je prisutan u nekim reagensima za gvozde, moze da se prenese (putem reakcionih sondi/miksera ili reakcionih kiveta) i uzrokuje

laZno niske rezultate. U vecini slu¢ajeva rutinski postupci ispiranja ne mogu da otklone ovaj problem (ukljuuju¢i i reagens UIBC kompanije Beckman Coulter (br.
dela OSR1205, koji sadrzi hidroksilamin). Informacije o spreavanju preno$enja na AU sistemima potraZite u protokolu kompanije Axis Shield za spre¢avanje
kontaminacije.
Postarajte se da primenite odgovaraju¢e parametre za spre¢avanje kontaminacije . Parametre za spre€avanje kontaminacije za analizator mozete dobiti od
korisni¢ke sluzbe kompanije Axis Shield.

9. Para etanola moZe da se oslobodi iz reagensa REAG[1] 7z odredivanje homocisteina kada se nalazi postavljen na karusel za reagense BECKMAN COULTER AU
serije analizatora.lzbegavajte upotrebu reagenasa etanola zajedno sa homocisteinom da biste izbegli potencijalnu kontaminaciju atmosferskim elementima.

RADNA SVOJSTVA

ZASNOVANA NA MERENJIMA NA AU PLATFORMAMA KOMPANIJE BECKMAN COULTER -
AU400, AU480, AU680, AU5800 | DxC 700 AU

Tacénost

Sprovedeno je ispitivanje korelacije pomo¢u uzoraka plazme zdravih osoba. Svi uzorci analizirani su pomocu sredstva Liquid Stable (LS) 2-Part Homocysteine Reagent u
skladu sa dokumentom EP9-A2 instituta CLSI (zvani¢no NCCLS).?” Svi rezulati su opisani pomocu intervala poverenja od 95%. Opsezi uzoraka i podataka dali su:

Beckman Beckman Beckman Beckman Coulter
. Coulter AU400 Coulter AU480 | Coulter AU680 Beckman Coulter
Metoda poredenja AU5800 naspram
naspram Catch naspram naspram AU400 DxC 700 AU
Liquid Stable AU400 AU400 naspram AU400
Broj uzoraka 94 99 98 99 94
Nagib linije regresije 0,99 0,97 0,97 0,98 0.99
Presek nay osi 0,17 -0,68 -0,22 -0,75 0.67
Koeficijent korelacije 1,00 1,00 1,00 1,00 1.00
Opseg uzorka 6,5-49,0 85-451 85-451 85-451 5.8-45.9




Preciznost

Ispitivanja na AU platformama (AU400, AU480, AU680, AU5800 | DxC 700 AU) sprovedena su u skladu sa smernicama datim u dokumentu EP5-A2 instituta CLSI
(zvanitno NCCLS).28 Za svaki instrument analizirana su tri kontrolna rastvora HCY i tri uzorka humane plazme pomocu dve serije reagenasa, u dva replikata i dva
odvojena termina dnevno tokom najmanje 5 dana. Ispod je dat kratak pregled rezultata:

Beckman Coulter AU400

. . - Izmedu razlicitih
Uzorak n reiggjria Vsr(rezc:]r:)jzt U okviru jedne obrade obrada Ukupno
SD %IP SD %IP SD %IP
Kontrola niske 80 1 6,28 0,17 2,6 0,11 1,7 0,28 4,4
koncentracije 80 2 6,29 0,13 2,1 0,11 1,7 0,26 4,1
Kontrola srednje 80 1 12,33 0,18 15 0,15 1,2 0,37 3,0
koncentracije 80 2 12,24 0,16 1,3 0,16 1,3 0,39 3,2
Kontrola visoke 80 1 25,53 0,38 1,5 0,35 1,4 0,65 2,5
koncentracije 80 2 25,27 0,41 1,6 0,00 0,0 0,73 2,9
Uzorak P1 80 1 6,67 0,13 1,9 0,00 0,0 0,23 3,3
80 2 6,97 0,15 2,2 0,00 0,0 0,31 4,4
Uzorak P2 80 1 35,96 0,46 1,3 0,40 1,1 0,89 2,5
80 2 35,53 0,40 1,1 0,23 0,7 0,82 2,3
Uzorak P3 80 1 48,31 0,53 1,1 0,42 0,9 0,97 2,0
80 2 47,66 0,47 1,0 0,38 0,8 1,07 2,2
Beckman Coulter AU480
Serija Srednja U okviru jedne obrade lzmedu razlicitih Ukupno
Uzorak n reagensa vrednost obrada
SD %IP SD %IP SD %IP
Kontrola niske 20 1 6,73 0,07 1,1 0,17 2,6 0,21 3,1
koncentracije 20 2 6,51 0,17 2,5 0,11 1,7 0,22 3,4
Kontrola srednje 20 1 12,74 0,18 1,4 0,13 1,0 0,24 1,9
koncentracije 20 2 12,43 0,22 1,8 0,17 1,3 0,30 2,4
Kontrola visoke 20 1 26,13 0,24 0,9 0,11 0,4 0,46 1,8
koncentracije 20 2 25,66 0,17 0,7 0,12 0,5 0,47 1,8
Uzorak P1 20 1 10,54 0,33 3,1 0,00 0,0 0,37 3,5
20 2 11,00 0,71 6,5 0,00 0,0 0,92 84
Uzorak P2 20 1 28,71 0,24 0,9 0,18 0,6 0,58 2,0
20 2 28,20 0,18 0,6 0,12 0,4 0,60 2,1
Uzorak P3 20 1 37,63 0,32 0,9 0,18 0,5 0,97 2,6
20 2 36,98 0,21 0,6 0,12 0,5 0,91 2,5
Beckman Coulter AU680
. . - Izmedu razlicitih
Uzorak n reiggjria Vsr(re%cli‘lrgzt U okviru jedne obrade obrada Ukupno
SD %IP SD %IP SD %IP
Kontrola niske 20 1 6,96 0,16 2,4 0,00 0,0 0,16 2,4
koncentracije 20 2 6,79 0,16 2,3 0,02 0,3 0,21 3,1
Kontrola srednje 20 1 13,03 0,12 1,0 0,15 1,2 0,20 1,5
koncentracije 20 2 12,76 0,20 1,6 0,05 0,4 0,22 1,7
Kontrola visoke 20 1 26,38 0,23 0,9 0,28 1,0 0,41 1,6
koncentracije 20 2 26,19 0,31 1,2 0,24 0,9 0,40 15
Uzorak P1 20 1 10,76 0,30 2,8 0,00 0,0 0,32 3,0
20 2 10,65 0,32 3,0 0,00 0,0 0,39 3,6
Uzorak P2 20 1 28,90 0,34 1,2 0,15 0,5 0,48 1,6
20 2 28,67 0,42 1,5 0,06 0,5 0,73 2,5
Uzorak P3 20 1 37,78 0,28 0,7 0,16 0,4 0,51 1,4
20 2 37,90 0,28 0,7 0,11 0,3 0,67 1,8
Beckman Coulter AU5800
Serija Srednja U okviru jedne obrade lzmedu razlicitih Ukupno
Uzorak n reagensa vrednost obrada
SD %IP SD %IP SD %IP
Kontrola niske 20 1 6,49 0,24 3,6 0,00 0,0 0,30 4,7
koncentracije 20 2 6,70 0,13 2,2 0,07 1,1 0,16 2,7
Kontrola srednje 20 1 12,52 0,23 1,8 0,00 0,0 0,23 1,8
koncentracije 20 2 12,57 0,17 1,4 0,19 1,5 0,26 2,1
Kontrola visoke 20 1 25,87 0,26 1,0 0,32 1,2 0,41 1,6
koncentracije 20 2 25,69 0,30 1,2 0,16 0,6 0,34 1,3
u K P1 20 1 10,53 0,16 1,5 0,00 0,0 0,35 3,3
zora 20 2 10,53 0.27 2,6 0,00 0,0 034 3.2
u K P2 20 1 28,58 0,22 0,8 0,24 0,8 0,52 1,8
zora 20 2 28,42 0,29 1,0 0,07 03 0,49 17
Uzorak P3 20 1 37,67 0,35 0,9 0,27 0,7 0,79 2,1
20 2 37,55 0,29 0,8 0,26 0,7 0,55 15




Beckman Coulter DxC 700 AU

o . — Izmedu razli¢itih
Uzorak A reigr;jnasa Vsr(rez(:]rg:t U okviru jedne obrade obrada Ukupno
SD %CV SD %CV SD %CV
Kontrola niske 80 1 5.77 0.1 1.7 0.0 0.0 0.3 5.1
koncentracije 80 2 5.83 0.1 2.1 0.1 1.6 0.3 4.8
Kontrola srednje 80 1 11.72 0.1 1.1 0.0 0.0 0.4 3.0
koncentracije 80 2 11.72 0.2 1.4 0.0 0.0 0.4 3.6
Kontrola visoke 80 1 23.34 0.2 0.9 0.0 0.0 0.6 2.4
koncentracije 80 2 23.45 0.2 0.8 0.1 0.5 0.6 2.7
Uszorialt (21 80 ] 10.54 0.2 2.2 0.2 1.7 0.4 3.9
80 2 10.63 0.2 2.2 0.2 2.2 0.4 4.1
80 ] 29.16 0.5 1.5 0.2 0.6 0.7 2.5
UzoraklB2 80 2 29.12 05 16 0.3 11 0.8 2.8
80 ] 38.20 0.5 1.2 0.2 0.6 0.9 2.2
UzoraklBs 80 2 38.16 0.6 15 0.0 0.0 1.0 26

Linearnost razblazivanja

Linearnost razblazivanja u analizi Liquid Stable (LS) 2-Part Homocysteine Reagent Assay na AU platformama kompanije Beckman daje procenat (%) oporavka od 100 +
10% za sve uzorke u Citavom opsegu analize. Uzorci >44 pmol/l imaju srednju vrednost oporavka od 100% + 11% za sve oCekivane rezultate kada se razblaze u opsegu
analize.

Granica detekcije
Granica detekcije svakog sistema utvrdena je u skladu sa dokumentom EP17-A instituta CLSI (zvaniéno NCCLS).?® Vrednosti granice detekcije (umol/l) prikazane su u

sledecoj tabeli:

Beckman Coulter
AU400

Beckman Coulter
AU480

Beckman Coulter
AUB80

Beckman Coulter
AU5800

Beckman Coulter
DxC 700 AU

0,33

0,39

0,54

0,59

1.04

Analiticka specificnost

Analiticka specifinost procenjena je samo na platformi AU400 kompanije Beckman Coulter u skladu sa smernicama datim u dokumentu EP7-A2% instituta CLSI za
interferentne supstance navedene u sledecoj tabeli:

Interferentna Koncentracija . .
interferentne % interferencije
supstanca
supstance

Bilirubin 20 mg/dl <+10
Hemoglobin 500 mg/dl <+10
Eritrociti 0,4% <+10
Trigliceridi 500 mg/dl <+10
Glutation 1000 pmol/l <+10
Metionin 800 pumol/l <+10
L-cistein 200 pmol/l <+10
Piruvat 1250 pmol/l <+10

Nijedna od ovih supstanci nije prikazala zna€ajnu interferenciju pri analizi.

Uzorci sa povienim vrednostima proteina prikazuju razliku >10% u poredenju sa rezultatima normalnih uzoraka, te bi ih trebalo izbegavati.
Informacije o mogucoj interferenciji izazvanoj lekovima, bolestima ili predanalitickim varijablama procitajte u referenci br. 16 navedenoj u odeljku sa referencama u ovom
priru¢niku.

PrenoSenje uzorka

Ispitivanja prenoSenja uzorka na svim ispitanim AU platformama pokazala su da je prenoSenje manje od granice detekcije analize.

Stabilnost reagensa u instrumentu

Reagensi su stabilni do 30 dana na svim AU platformama.

Stabilnost kalibracije

Potvrdeno je da je kriva kalibracije stabilna do 30 dana na platformi AU400 kompanije Beckman Coulter i do 14 dana na platformama AU5800 i DxC 700 AU kompanije
Beckman Coulter.

Vrste uzoraka

Za upotrebu su odobrene sledec¢e epruvete za uzimanje uzoraka: epruvete za plazmu sa EDTA i litijum heparinom, serumska epruveta i epruveta za odvajanje seruma.
Druge epruvete za uzimanje uzoraka nisu ispitane.

Za odredivanje homocisteina mogu se koristiti serum (prikupljen u serumsku epruvetu ili epruvetu za odvajanje seruma) i plazma (prikupljena u EDTA epruvetu sa
kalijumom ili epruvetu sa litijum heparinom). Rukovalac je duzan da se postara da se koriste odgovarajuce epruvete. Medutim, ne preporucuje se da se za istog pacijenta
naizmeni¢no koriste rezultati iz seruma, heparinizirane plazme i EDTA plazme.? Isto tako, zabeleZene su i razlike u matricama izmedu serumskih epruveta, epruveta za
odvajanje seruma i epruveta za plazmu.*®



ANALITICKI PROTOKOL ZA AU PLATFORMES — AU400, AU480, AU680, AU5800 | DxC 700 AU

Postarajte se da parametri analize u potpunosti odgovaraju dole navedenim parametrima.

AU400 - PARAMETRI POSTUPKA

Br. analize [*] Naziv [HCY] Tip [Ser.]
; Zapremina

Zapremina uzorka: [16,5] ul raz[i)lazivaéa: [0,0] ul

Faktor pred 1]

razblazivanja:

Zapremina reagensa Zapremina

br.pl: ’ (250] uL raz[i)laiivaéa: (0.0] ul

Zapremina reagensa Zapremina

br.p2: ’ (25] pL raz[i)laiivaéa: (0.0] ul

Ta_las.na duzina [340] nm

prim.:

Talasna duzina sek.: | [380] nm

Metoda reakcije: RATE1

Nagib reakcije [-]

1. tacka Prva [15]
Poslednja
[27]

2. tacka Prva [ 1]
Poslednja [ ]

Linearnost [100]%

Bez vremena [Ne]

odlaganja

Min. opti¢ka gustina Maks. opti¢ka gustina

L [2,0] H [2,5]

Grar_lica opticke Pval [ ] PvaH [ ]

gustine reagensa
roslednja LI PoslednjaH [ ]

Dinamicki opseg: L [20] H [44,0]

Faktor korelacije: A [1,0] B [0,0]

Period stabilnosti u instrumentu: [30]

Kalibracija:
Tacka Opticka gustina Konc.
1[*] [1] [0.0]
2[*] [1] [*]
Tip kalibracije: [AA]
Formula: [ [Y=AX+B]

*DefiniSe korisnik **Unesite vrednosti sa bocica kalibratora

AU480 / AU680 — PARAMETRI POSTUPKA

Br. analize [*] Naziv [HCY] Tip [Ser.]
; Zapremina

Zapremina uzorka: [10] pL raz[i)lazivaéa: [0,0] pl

Faktor pred 1]

razblazivanja:

Zapremina reagensa Zapremina

br.pl: ’ (155] uL raz[i)laiivaéa: (0.0] ul

Zapremina reagensa Zapremina

br.p2: ’ (16] pL raz[i)laiivaéa: (0.0] ul

Ta_las.na duzina [340] nm

prim.:

Talasna duzina sek.: | [380] nm

Metoda reakcije: RATE1

Nagib reakcije [-]

1. tacka Prva [15]
Poslednja
[27]

2. tacka Prva [ 1]
Poslednja [ ]

Linearnost [25]%

Bez vremena [Da]

odlaganja

Min. opti¢ka gustina Maks. opti¢ka gustina

L [.._.] _ H [..]

Granica opticke Prval [20] | PrvaH [25]

gustine reagensa
E(z)’soliadnja L Poslednja H [2,5]

Dinamicki opseg: L [20] H [44,0]

Faktor korelacije: A [1,0] B [0,0]

Period stabilnosti u instrumentu: [30]

Provera uticaja LIH- [Ne]

a

Kalibracija:
Tacka Opticka gustina Konc.
1[*] [1] [0.0]
2[*] [] (]
Tip kalibracije: [AA]
Formula: [Y=AX+B]
Prazan

Stabilnost reagens [30] Kalibracija [14] dana

dana

*DefiniSe korisnik **Unesite vrednosti sa bocica kalibratora

6




AU5800 — PARAMETRI POSTUPKA

Br. analize [*] Naziv_[HCY] Tip [Ser]
Zapremina uzorka: [7,5] uL rzaazFLrlZfiT::/f;a_ [0,0] ul
Faktor pred razblaZivanja: [1]
Zapremina reagensa br. 1: [115] pL rzaazFLrlZfiT::/f;a_ [0,0] ul
Zapremina reagensa br. 2: [12] uL rzaiﬁ?i:/r;a- [0,0] ul
Talasna duZzina prim.: [340] nm
Talasna duZzina sek.: [380] nm
Metoda reakcije: RATE1
Nagib reakcije [-]
1. tacka Prva [15]
Poslednja [27]
2. tacka Prva [ ]
Poslednja [ ]
Linearnost [25]%
Bez vremena odlaganja [Da]
Min. opti¢ka gustina Maks. opti¢ka gustina
I — H L]
Granica opti¢ke gustine Prval [-2,0] PrvaH [2,5]
reagensa
g%i‘lednja L Poslednja H [2,5]
Dinamicki opseg: L [2,0] H [44,0]
Faktor korelacije: A [1,0] B [0,0]
Period stabilnosti u instrumentu: [30]
Provera uticaja LIH-a [Ne]
Kalibracija:
Tacka Opticka gustina Konc.
1[*] [] [0.0]
2[*] [1] [*]
Tip kalibracije: [AA]
Formula: [Y=AX+B]
Prazan
Stabilnost reagens [30] Kalibracija [14] dana
dana
*DefiniSe korisnik **Unesite vrednosti sa bocica kalibratora
DxC 700 AU - PARAMETRI POSTUPKA TESTIRANJA
- Naziv
Naziv testa [HCY1G] ID reagensa [225]
Zapremina uzorka: [10] pL Razblaziva¢ [0,0] W
Faktor za unapred razblazene 1]
uzorke:
Zapremina reagensa br. 1 —
(R1): [155] Wi Razblaziva¢ [0,0] Wi
Zapremina reagensa br. 2 —
(R2): [16] W Razblaziva¢ [0,0] Wi
Talasna duZina prim.: [340] nm
Talasna duZina sek.: [380] nm
Metoda reakcije: RATE1
Nagib reakcije [
Tacka merenja-1 Prva [15] Poslednja [27]
Tacka merenja-2 Prva[ ] Poslednja[ ]
Linearnost [25]%
Provera vremena odlaganja [Da]
Min. opticka gustina [2,0] g"j‘s';isr;:p“"ka (3.0]
Granica opti¢ke gustine PrvaC [2,0] C 25
reagensa
Poslednja L [-
2.0] C [2.5]
Analitiki opseg merenja C* [2,0] C* [440]
Faktor korelacije: A [1] B [0]
Period stabilnosti u instrumentu: [30]
Provera uticaja lipemije, [Ne]
ikterusa i hemolize (LIH):
Vrednost/oznaka [Vrednost]
Niska [-9999999] Visoka [9999999]

- . Niska [- Visoka -
Kritiéne granice 9999999] [9999999] Jedinica [pmol/l]
Broj decimala [1]

Naziv testa: HCY1G] HCY1G] [Serum]

Tip kalibracije [AA] Formula [Y=AX+B]
Vrednosti [2]

Tatka-1 [Kalo] | Konc.[0] [’\53553999] Visoka [9999999]
Tatka-1 [Kal.28] | Konc. [28] [’\53553999] Visoka [9999999]
Provera nagiba [Nema] Postupak napredne kalibracije [Ne]

Stabilnost - prazan reagens [30] dan | [0] éas

* Vrednosti podeSene za izrazavanje u pmo
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Medicinsko sredstvo za in vitro *ﬂ_/ﬂf'w: Guvati na temperaturi od 2 do 8 °C

dijagnostiku

Sifra proizvoda Proizvodad

.

Broj serije Cuvati na tamnom mestu
100 testova Reagens 1, 2
Pogledajte uputstvo za upotrebu CAL Kalibrator 0 pmol/l, kalibrator 28 pmol/l

Axis-Shield Diagnostics Ltd.,

The Technology Park, Dundee, DD2 1XA, UK
Tel: +44 (0) 1382 422000

Faks: +44 (0) 1382 422088
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Rok upotrebe

Rx On |y Za samo Recept koriStenja

Beckman Coulter i AU su zastitni znaci Beckman Coulter, Inc. i upisuju se u USPTO. Svi ostali zastitni znakovi su vlasnistvo njihovih vlasnika.
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