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NAMJENJENA UPOTREBA

BUHLMANN fPELA® turbo je in vitro dijagnosticki test za kvantitativno
odredivanje elastaze gusSteraCe u ljudskom fekalnom ekstraktu. Rezultati se
mogu Koristiti kao pomoc¢ pri odredivanju egzokrine insuficijencije gusteracCe
kod pacijenata koji pate od stanja poput kroni€nog pankreatitisa i cistiChe
fiboroze u kombinaciji s drugim Ilaboratorijskim i kliniCkim nalazima.
BUHLMANN fPELA® turbo analiza namijenjena je izvodenju na klini¢kim
kemijskim analizatorima. Samo za laboratorijsku upotrebu.
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NACELO ANALIZE

BUHLMANN fPELA® turbo analiza je turbidimetrijski imunolo3ki test pojacan
Cesticama (PETIA) i omogucuje automatiziranu kvantifikaciju elastaze
gusSteracCe u fekalnom ekstraktu na kliniCkim kemijskim analizatorima. Fekalni
uzorci ekstrahiraju se ekstrakcijskim puferom koristenjem CALEX® Cap
uredaja za ekstrakciju te se primjenjuju u konacnom razrijedenju od 1:500.
Ekstrakti se inkubiraju sa reakcijskim puferom i mjeSaju sa polistirenskim
nanoCesticama oblozenim sa antitijelima specificnim za elastazu gusSterace
(imunocestice). Elastaza guSteraCe dostupna u uzorku posreduje u aglutinaciji
imunocCestica. Zamucenost uzorka, mjerena upijanjem svjetla, povecava se
stvaranjem kompleksa elastaza gusSteraCe-imunocCestica i proporcionalna je
koncentraciji elastaza gusteraCe. Otkriveno upijanje svjetla omogucuje
kvantifikaciju koncentracije elastaze gusteraCe putem interpolacije na
utvrdenoj kalibracijskoj krivulji.

ISPORUCENI REAGENSI

Reagensi Koli€ina | Kod Priprema

Reakcijski pufer (R1) 1 bogica Spremno za

MES puferirana fizioloska 7.0 mL B-KPELA-R1 upotrebu
otopina

Imunocestice (R2)
. . . v 1 b ~1

Pollstlvr__enske .k.lljg!lce oblo;ene ocica B-KPELA-R? Spremno za

sa zecjim antitijelima protiv 5,1 mL upotrebu

ljudske elastaze gusterace

Tablica 1: Isporu€eni reagensi

CUVANJE | STABILNOST REAGENSA

Neotvoreni reagensi

Cuvati na 2-8 °C. Ne upotrebljavati komplet nakon isteka roka trajanja
otisnutog na naljepnici.

Stabilnost nakon prvog otvaranja’

Skladistiti do 3 mjeseca (91 dan) na 5-12°C.

Tablica 2: Cuvanje i stabilnost reagensa

Ne zamrzavati reagense!

! Stabilnost nakon prvog otvaranja utvrdene su na Roche cobas® 6000 c501 instrumentu.
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POTREBNI ALI NEISPORUCENI MATERIJALI

Reagensi Koli€ina Kod
BUHLMANN fPELA® turbo
Kalibracijski Komplet 1 x 6 bocCica

: : . .. B-KPELA-CASET
Kalibratori 1-6 za postavljanje 1 mL/bocCica

kalibracijske krivulje u Sest toCaka
BUHLMANN fPELA® turbo
Kontrolni Komplet

Kontrole nisko i visoko

3 x 2 boclica B-KPELA-
1 mL/bocica CONSET

CALEX® Cap 50 epruveta B-CALEX-C50

Ekstrakcijski uredaj ispunjen sa 200 epruveta | B-CALEX-C200
ekstrakcijskim puferom 500 epruveta | B-CALEX-C500

Tablica 3: Potrebni ali neisporu€eni materijali

UPOZORENJA | MUERE OPREZA

e Ovaj test je samo za in vitro dijagnostiCku upotrebu.

e Ovaj komplet sadrzi komponente razvrstane u skladu s Uredbom (EZ) br.
1272/2008: 2-metil-4-izotiazolin-3-on hidroklorid (konc. = 0,0015%), stoga
reagensi mogu izazvati alergijske reakcije na kozi (H317).

e |zbjegavati dodir reagensa s kozom, oCima ili sluznicom. Ako dode do
dodira, odmah isprati velikom koliCinom vode; inaCe moze doc¢i do
nadrazaja.

e PreporuCa se da testom rukuje kvalificirano osoblje, u skladu s Dobrom
laboratorijskom praksom (GLP).

e Imunocestice sadrze potencijalno zarazne tvari zivotinjskog podrijetla i s
njima treba postupati oprezno. Zbrinjavanje svih odbacCenih materijala
treba biti u skladu sa lokalnim zahtjevima.

e R1 sadrzi MES (2-(N-morfolino)etansulfonsku kiselinu) koja moze biti
nadrazujuca za ocCi i kozu. Rukovati s duznim oprezom.

e R2 sadrzi nanocCestice polistirena.

e Neiskoristenu otopinu treba odloziti u skladu s lokalnim drzavnim i
saveznim propisima.
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Tehni€ke mjere opreza

e Molimo da se uravnotezi reagense, kontrole, kalibratore i uzorke kako je
opisano u biljesci o primjeni.

e |Isparavanje kalibratora i kontrola na analizatoru moglo bi dovesti do
netoCnih rezultata. Pokrenuti analizu odmah nakon punjenja analizatora.

e Ne mijesati reagense R1 i R2 iz razliCitih serija reagensa niti mijenjati
poklopce izmedu reagensa.

e Reagens R2, jednom kada je zamrznut, viSe se ne moze koristiti.

e Analiza je osmiSliena za uzorke fekalnog ekstrakta pripremljene
koristenjem BUHLMANN CALEX® Cap uredaja.

e Uvjeriti se da uzorci nemaju mjehuricCe prije izvodenja testa.

e Prijenos uzorka ovisi o klinickom kemijskom analizatoru. Za viSe
informacija pogledati napomenu za specificnu primjenu analizatora.

PRIKUPLJANJE | SKLADISTENJE UZORAKA

Za postupak ekstrakcije, potrebno je manje od 1 g izvornog uzorka stolice.
Prikupiti uzorak stolice u obi¢ne epruvete.

Vazno: Uzorak se mora uzeti bez ikakvih kemijskih ili bioloskih dodataka.

Transport i skladiStenje uzoraka

Uzorke stolice treba obraditi u laboratoriju unutar 6 dana od prikupljanja.
Uzorci stolice mogu se otpremiti i Cuvati na sobnoj temperaturi (do 28°C) ili u
hladnjaku. Za dulje skladistenje zamrznuti uzorke na -20°C. Ne preporuca se
viSe od 2 ciklusa smrzavanja i odmrzavanja.

EKSTRAKCIJA UZORKA STOLICE | POHRANA EKSTRAKTA

Uzorci tekuce stolice ne mogu se mijeriti koristenjem BUHLMANN fPELA®
turbo analize (pogledajte odjeljak "Ograni€enja" u nastavku).

Slijediti uputstva za upotrebu dostavlena sa CALEX® Cap kompletom.
Ekstrakti fekalnih uzoraka pripremljeni koriStenjem CALEX® Cap imati ¢e
konacno razrijedenje od 1:500 i spremni su za upotrebu.

Vazno: Neka ekstrakt stolice stoji najmanje jedan sat prije nastavka
centrifugiranja i naknadnog mjerenja.

Vazno: Centrifugirati CALEX® Cap 10 minuta na 1000-3000 x g prije
pokretanja BUHLMANN fPELA® turbo postupka.
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Ekstrakti elastaze gusterate dobiveni pomocéu CALEX® Cap uredaja stabilni
su na sobnoj temperaturi (< 28°C) tijekom 8 dana, na 2-8°C tijekom 12 dana i
na -20°C najmanje 24 mjeseca.

CALEX® Cap ekstrakti mogu se zamrznuti i pohraniti unutar CALEX® Cap
uredaja. Ekstrakti mogu biti podvrgnuti pet ciklusa zamrzavanja i
odmrzavanja. Prije mjerenja, ostaviti zamrznute ekstrakte da se uravnoteze
na sobnoj temperaturi, temeljito mijeSati na vorteksu 10 sekundi i centrifugirati
u skladu sa uputstvima za upotrebu testa.

POSTUPAK ANALIZE

BiljeSke o primjeni / instalacija testa

Postupci analize za BUHLMANN fPELA® turbo su postavljeni na nekoliko
kliniCkin kemijskih analizatora. Potvrdene biljeSke za primjenu koje opisuju
instalaciju i analizu na odredenim instrumentima su dostupne od strane
BUHLMANN na zahtjev. Prateéi priru¢nici za instrumente moraju se uzeti u
obzir prilikom postavljanja instrumenta, odrzavanja, izvrSavanja i mjera
opreza.

Priprema reagensa

IsporucCeni reagensi su spremni za upotrebu. MijeSati lagano prije stavljanja
na instrument. BoCice sa reagensima mogu stati izravno u instrument, osim
ako nije drugacije navedeno u biljesci za primjenu.

Postavljanje kalibracijske krivulje

BUHLMANN fPELA® turbo Kalibracijski Komplet se Koristi za uspostavljanje
kalibracijske krivulje u Sest toCaka u skladu sa priruCnikom od instrumenta.
Kalibracijske vrijednosti su specificne za seriju. Nova kalibracija se mora
provesti za svaki novi kalibrator i seriju reagensa. Inace, periodi¢ne kalibracije
treba provoditi svakih jedan do dva mjeseca u skladu s napomenama za
primjenu instrumenta. Pogledati QC-tehniCke liste dostavljene sa
BUHLMANN fPELA® turbo Kalibracijskim Kompletom za dodijeljene
vrijednosti kalibratora. Kontaktirati BUHLMANN podr3ku ako kalibracija ne
moze biti izvedena bez pogreske.

QC kontrole

BUHLMANN fPELA® turbo Kontrolni komplet treba analizirati svaki dan prije
izvodenja ekstrakata fekalnih uzoraka pacijenta kako bi se potvrdila
kalibracijska krivulja. Kontrole imaju dodijeljene raspone vrijednosti navedene
na QC-tehnickim listama isporu¢enima sa svakom serijom BUHLMANN
fPELA® turbo Kontrolnog Kompleta. Kontrolna mjerenja moraju biti unutar
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navedenih raspona vrijednosti kako bi se postigli valjani rezultati za ekstrakte
fekalnih uzoraka pacijenta.

Ako kontrolne vrijednosti nisu vazeCe, ponovite mjerenje sa svjezim
kontrolama. Ako kontrolne vrijednosti ostanu nevazece, rekalibrirati test. Ako
se valjane kontrolne vrijednosti ne mogu postiCi, nakon izvodenja gore
opisanih koraka, kontaktirati BUHLMANN podrsku.

Mjerenje ekstrakta fekalnog uzorka pacijenta

Jednom kad se kalibracijska krivulja utvrdi i potvrdi sa kontrolama, pacijentov
fekalni ekstrakt se moze mijeriti. Provesti mjerenje fekalnog ekstrakta pacijenta
u skladu sa biljeSkama za primjenu i prirucnikom od instrumenta.

Rezultati

Rezultati se raCunaju automatski na kliniCkom kemijskom analizatoru i
prikazuju u pg/g osim ako nije drugacije navedeno u odgovarajucim
specificnim napomenama za primjenu klinickog kemijskog analizatora.

NORMIRANJE

BUHLMANN fPELA® turbo normiran je prema internom referentnom
materijalu.

OGRANICENJA

e Visok sadrzaj vode u uzorku stolice (uzorci tekuce stolice) dovodi do
podcjenjivanja koncentracije fekalne elastaze gusSteraCe. PreporucCuje se
uzimanje uzorka stolice neki drugi dan.

e Rezultate testova treba tumaciti zajedno sa informacijama dostupnim iz
kliniCke procjene pacijenta i ostalim dijagnostiCkim postupcima.

e Rizik od lazno negativne dijagnoze veci je za bolesnike s blagom i
umjerenom insuficijencijom u usporedbi s pacijentima s tesSkom
insuficijencijom (ref. 1). Korisnost testiranja fekalne elastaze gusteracCe
ograniCena je u bolesnika s dijabetesom (ref. 2, 3).

e [spitivanja interferencije pokazuju pozitivni bias od 20% u uzorcima koji
sadrze pankreatin (Creon®) $to odgovara dnevnoj dozi od 757,5 kU/dan,
uz pretpostavku dnevne tezine stolice od 150 g. To je umjereno ispod
maksimalne preporuc¢ene doze od 800 kU/dan.

e |Ispitivanja interferencije pokazuju negativni bias od 20% u uzorcima koji
sadrze lansoprazol Sto odgovara dnevnoj dozi od 229,1 mg/dan, uz
pretpostavku dnevne teZine stolice od 150 g i faktor izluCivanja
lansoprazola od 64%. To je iznad maksimalne preporucene doze od
180 mg/dan.
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e |Ispitivanja interferencije pokazuju negativni bias od 20% u uzorcima koji
sadrze esomeprazol Sto odgovara dnevnoj dozi od 266,7 mg/dan. To je
iznad maksimalne preporucene doze od 160 mg/dan.

Ispitivanja interferencije pokazuju negativni bias od 20% u uzorcima koji
sadrze omeprazol Sto odgovara dnevnoj dozi od 285,0 mg/dan. To je iznad
maksimalne preporucene doze od 120 mg/dan.

TUMACENJE REZULTATA

Koncentracija fekalne elastaze |Indikacija

200 to >500 pug/g Normalan rad gusterace
<200 pg/g Insuficijencija gusteracCe
Tablica 4: Tumacenje rezultata (ref. 1)
OCEKIVANE VRIJEDNOSTI

Stotinu dvadeset i osam (128) uzoraka stolice dobrovoljaca koji su se
deklarirali kao zdravi izmjereno je koriste¢i BUHLMANN fPELA® turbo.
Dobiveni su sljedeci rezultati:

Koncentracija fekalne elastaze | Broj zdravih ispitanika

200 to >500 ug/g 114
<200 ug/g 14

Tablica 5: OCekivane vrijednosti

KARAKTERISTIKE DJELOVANJA

Predstavljene karakteristike djelovanja utvrdene su na Roche cobas® 6000
c501 instrumentu, osim ako nije drugacije navedeno. Pogledati specificne
napomene za primjenu klinickog kemijskog analizatora za karakteristike
djelovanja na ostalim kliniCkim kemijskim analizatorima.

Usporedba metoda: BUHLMANN fPELA® turbo u odnosu na ScheBo®
Pancreatic Elastase 1™

Studija usporedbe metoda napravljena je u skladu s CLSI smjernicom EPQ9-
A3. Sto osam (108) uzoraka izmjereno je koristenjem 3 serije BUHLMANN
fPELA® turbo tijekom 4 dana. Srednje referentne vrijednosti, s
koncentracijama elastaze u rasponu od 21,0-444,9 ug/g, utvrdene su s 2 serije
(2 ponavljanja po seriji) ScheBo® Pancreatic Elastase 1™ testa. Odstupanje
je odredeno koristenjem Passing-Bablok linearne regresije i Bland-Altmanove
analize.
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Bland-Altman Analiza Passing-Bablok Regresijska Analiza
Srednje Donja LoA | Gornja LoA Nagib Sjeciste | Odstupanje na r
odstupanje (95% IP) (95% IP) (95% IP) | (95% IP) 200 ug/g
(95% IP) (95% IP)
3,6% -83,0% 90,2% 0,90 13,7 -2,7%
(-4,8%, (-97,4%, (75,8%, (0,80, (-3,0, (-17,2%, 0,847
12,1%) -68,5%) 104,7%) 1,04) 27,2) 14,0%)
Moguénost obnavljanja: 1,9-6,2% CV
Mogucénost obnavljanja je utvrdena prema CLSI smjernici EP05-A3

koriStenjem 3 instrumenta/serije x 5 dana x 5 ponavljanja dizajna studije i
kriterija prihvatljivosti od 15% CV. Testiranje je obavljeno na instrumentima
Roche ¢501, Beckman Coulter AU480 i Mindray BS380. Analizirano je Sest
(6) ekstrakata uzoraka stolice.

o S o9 pmgauaama e o

[ug/g] SD [ug/g] |%CV |SD [ug/g] [%CV [SD [ug/g] [%CV |SD [ug/g] |%CV
S1| 788 |75 16 |21%| 04 |05% 1,1 14% | 20 | 2,5%
s2| 1887 |75 13 |07%| 07 |03% | 34 18% | 37 | 1,9%
S3| 2843 |75| 16 | 06% | 21 08% | 102 |36%| 105 | 3,7%
S4| 4005 |75 22 | 05% 1,7 104% | 11,2 [28%| 116 | 2,9%
S5| 9123 |75| 216 |24% | 00 |00%| 527 |58%| 569 | 62%
S6| 19986 |75| 238 [12%| 95 |05% | 674 |34%| 721 | 3,6%

Moguénost ponavljanja: 0,6-1,9% CV
Preciznost unutar laboratorija: 0,9-2,2% CV
Mogucnost ponavljanja i unutar-laboratorijska preciznost utvrdene su prema
CLSI smjernici EP05-A3 koristenjem standardiziranih 20 dana x 2 izvodenja x

2 ponovljena dizajna studije i kriterija prihvatljivosti od 10 % CV. Analizirano
je Sest (6) ekstrakata uzoraka stolice.

o et bt *% medudana [ETeeot Yl upns

[ng/d] SD [pg/g] |%CV |SD [ug/g] [%CV |[SD [ug/g] |%CV |SD [ug/g] |%CV
S1| 77,0 |80 1,5 1,9% 0,8 1,1% 0,0 0,0% 1,7 2,2%
S2| 188,99 | 80 1,2 0,7% 1,3 0,7% 1,8 1,0% | 26 1,4%
S3| 2730 | 80 2,1 0,8% 2,1 0,8% 1,8 0,7% 3,5 1,3%
S4| 4041 | 80 2,4 0,6% 1,4 0,4% 2,3 0,6% 3,6 0,9%
S5| 946,6 | 80 9,1 1,0% 7.5 0,8% 7.9 0,8% | 14,2 1,5%
S6| 2046,0 | 80 11,8 | 0,6% 6,9 0,3% 21,5 11% | 255 1,2%
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Moguénost obnavljanja ekstrakcije — CALEX® Cap: 6,9%-13,8% CV
Mogucnost obnavljanja ekstrakcije je utvrdena prema CLSI smjernici EP05-
A3 KkoriStenjem 2 dana x 2 operatera x 3 CALEX® Cap serije
x 3 ekstrakcije x 2 ponovljena dizajna studije. Analizirano je Sest (6) kliniCkih
uzoraka stolice.

ip |Srednja n | Unutar-ekstrakcije Izmedu_—_ Ukl_Jpna
vrijednost ekstrakcije preciznost
[ug/g] SD[uglg] | %CV |SD[ug/g] | %CV |SD [ug/g] | %CV
10236 54,7 72 1.1 2,1% 2,9 5,3% 4.4 8,1%
10202 97,9 72 0,8 0,8% 4,5 4,6% 10,7 10,9%
10265 230,8 72 2,0 0,9% 13,4 5,8% 16,0 6,9%
10192 396,6 72 2,9 0,7% 34,7 8,8% 44 2 11,1%
10177 930,9 72 13,8 1,5% 98,0 10,5% 128,8 13,8%
10185 2126,5 72 13,9 0,7% 189,1 8,9% 204,3 9,6%

Tocénost/ Oporavak: 99,8-107,7%

Sest (6) ekstrakata uzoraka stolice iz klini¢kih uzoraka s razinama elastaze u
rasponu od 15,8 - 355,7 pug/g dodano je s 55 ug/g elastaze u materijalu
kalibratora. Dodavanje je provedeno na 10% volumena ekstrakta uzorka.
,Osnovnim" uzorcima dodana je odgovarajuca koliCina ekstrakcijskog pufera.
,Osnovni" i ,osnovni + dodatak" uzorci mjereni su u Cetiri (4) ponavljanja.

Prijenos uzorka

Prijenos uzorka je utvrden prema CLSI smjernici EP10-A2. Nije otkriven
statisticki znacajan prijenos pomoéu BUHLMANN fPELA® turbo testa na
Roche cobas®6000 ¢501 instrumentu.

Granica slijepog uzorka (LoB): 0,8 ug/g
LoB je utvrden prema CLSI smjernici EP17-A2 koristenjem klasicnhog pristupa
i neparametarske analize.

Granica Detekcije (LoD): 2,3 ug/g
LoD je utvrden prema CLSI smjernici EP17-A2 koriStenjem klasicnog pristupa
i neparametarske analize.

Granica Kvantitacije (LoQ): 5,7 ug/g
LoQ je utvrden u skladu sa CLSI smjernicom EP17-A2, na temelju 60
odredivanja i cilju preciznosti od 20% CV.
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Linearni raspon: 3,4 do 5024,2 ug/g

Linearni raspon BUHLMANN fPELA® turbo je odreden prema CLSI smjernici
EPO6-A. Uzorci sa koncentracijom preko 500 ug/g su razrijedeni automatski
1:10 pomocu analizatora. Maksimalno odstupanje od linearnosti od 10% ili 10
Mg/g, za uzorke ispod 100 pg/g je dopusteno.

Hookov Efekt Visoke Doze

Uzorci s koncentracijama do 17’231 ug/g mogu se mjeriti bez ograniCavanja
mjernog raspona analize. UkljuCivanje prozone provjere prosSiruje raspon
testiranja do 18’891 ug/g.

Unakrizna reaktivnost

Unakrizna reaktivnost BUHLMANN fPELA® turbo analize s molekulama
slicnim ljudskoj elastazi procijenjena je prema CLSI smjernici EP07-A2. Bias
u rezultatima veci od 10% smatrao se smetnjom.

Nije otkrivena unakrizna reaktivnost sa sljede¢im molekulama: svinjski
kimotripsin ili svinjska elastaza u koncentracijama od 1 pg/mL u ekstraktu
uzorka stolice.

Interferentne tvari

Osjetljivost BUHLMANN fPELA® turbo analize na oralne farmaceutske
proizvode, dodatke prehrani kao i hemoglobin procijenjena je prema CLSI
smjernici EP07-A2. Odstupanje u rezultatima koje premasuje 10% smatralo
se smetnjom.

Nije otkrivena interferencija sa slijede¢im tvarima [Koncentracija u mg 2/
50 mg stolice]: Prednizon (1,5), acetilcistein  (Fluimucil®) (1,8);
lumakaftor/ivakaftor (Symdeko®) (0,8), metformin (3,0), glimepirid (Amaryl®)
(6,0 ug), ciprofloksacin (Ciproxin®) (1,5), ibuprofen (2,4), multivitamin
(Berocca®) (15 ug), pantoprazol (Nycomed®) (0,16), hemoglobin (12,5).

Interferencija je otkrivena za sljedece tvari: pankreatin (Creon®) (800 U),
lansoprazol (Agopton®) (0,18), esomeprazol (Esomeprazol-Mepha®) (0,16),
omeprazol (Omeprazol-Mepha®) (0,12). Polinomsko prilagodavanje biasa u
odnosu na interferentnu koncentraciju pokazalo je da je bias od 20%
prekoraCen za koncentracije iznad 252,5 U za pankreatin, 0,0475 mg za
lansoprazol, 0,0875 mg za esomeprazol i 0,095 mg za omeprazol.

2 Osim ako nije drugadije navedeno
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DNEVNIK PROMJENA

Datum Verzija | Promjena

Azuriranje poglavlja “upozorenja i mjere opreza”,
‘ogranicenja”, “usporedba metoda” i “interferentne tvari”
Azuriranje stabilnosti ekstrakata elastaze gusterace na -20°C
Revizija poglavlja “simboli”

Ukljucivanje prijavljenog broja tijela u CE-oznaku — postupak
ocjenjivanja sukladnosti u skladu s IVDR 2017/746

1ZVJESCIVANJE O INCIDENTIMA U DRZAVAMA CLANICAMA EU-A
Ukoliko se dogodio bilo kakav ozbiljan incident u vezi s ovim uredajem, molimo
vas da bez odgadanja prijavite proizvodacCa i nadlezno tijelo vase drzave
¢lanice.

OSTECENJE U PRIJEVOZU

Molimo da obavijestite svog distributera, ukoliko je ovaj proizvod primljen
oStecen.

SIMBOLI
BUHLMANN koristi simbole i znakove navedene i opisane u ISO 15223-1.

2022-07-20 | A2

c € 0123
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