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UTILIZARE

BUHLMANN fPELA® turbo este un test de diagnosticare in vitro pentru
determinarea cantitativa a elastazei pancreatice in extractele de fecale
umane.Rezultatele pot fi utilizate ca un ajutor pentru determinarea
insuficientei pancreatice exocrine la pacientii care sufera de afectiuni cum ar
fi pancreatita cronica si fibroza cistica in combinatie cu alte constatari clinice
si de laborator. Testul BUHLMANN fPELA® turbo este destinat testérii pe
analizoare de chimie clinica. Doar pentru utilizare in laborator.

M Producator ‘
BUHLMANN Laboratories P\
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PRINCIPIUL TESTULUI

Testul BUHLMANN fPELA® turbo este un test imunologic turbimetric imbogatit
cu particule (PETIA) si permite cuantificarea automata a elastazei pancreatice
in extractele fecale pe analizoare de chimie clinica. Probele de fecale sunt
extrase cu tampon de extractie utilizand dispozitivul de extractie CALEX® Cap
si aplicat la o dilutie finala de 1:500. Extractele sunt incubate cu tampon de
reactie si amestecate cu nanoparticule de polistiren captusite cu anticorpi
specifici-elastazei  pancreatice  (imunoparticule).Elastaza  pancreatica
disponibila in proba mediaza aglutinarea imunoparticulelor. Turbiditatea
probei, masurata prin absorbanta Iuminii, creste odata cu formarea
complexului elastaza pancreatica-imunoparticula si este proportionala cu
concentratia de elastaza pancreatica. Absorbanta luminii detectate permite
cuantificarea concentratiei de elastaza pancreatica prin interpolare pe o curba
de calibrare stabilita.

REACTIVI FURNIZATI

7'N

Reactivi Cantita \ Preparare
Tampon de Reactie (R1
MESp utie sall J (R1) 1 flac PELA.R Gata de

SO U’Ele salina 57 utilizare
tamponata
Imunoparticule (R2)
Bile de polistiren captusi B-KPELA-R? Gata de
cu anticorpi de iepdire mL utilizare
elastaza pancreatica

Tabel 1: Reactivi furnizati

STOCAREA SI STABILITATEA REACTIVULUI

Reactivi nedeschisi

Stocare la 2-8°C. Nu utilizati kitul trecut de data de expirare tiparita pe
etichete.
Stabilitate-la bord?

Stocare pana la 3 luni (91 de zile) la 5-12°C

Tabel 2: Stocarea si stabilitatea reactivilor

Nu inghetati reactivii!

! Stabilitatea la-bord a fost stabilitd pe instrumentul Roche cobas® 6000 ¢501
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MATERIALE NECESARE DAR NEFURNIZATE

Reactivi Cantitate Cod
BUHLMANN fPELA® turbo
Kit de Calibrator 1x6
. . . flacoane B-KPELA-CASET

Calibratori 1-6 pentru stabilirea

. N 1 mL/flacon
curbei de etalonare in sase-puncte
BUHLMANN fPELA® turbo 3x2
Kit Control flacoane B-KPELA-CONSET
Controale low si high 1 mL/flacon
DiSpOZitiV CALEX® Cap 50 tuburi B-CALEX-C50
Dispozitiv de extractie umplut cu 200 tubugy | B-CALEX-C200
tampon de extractie 500 tuburjp=a\B-CALEX-C500

Tabel 3: Materiale necesare, dar nefurnizate

AVERTISMENTE SI PRECAUTII
e Acest test este destinat exclusiv utif

urmare reactivii pot provoc | alergice ale pielii (H317).
ea, ochii sau membranele mucoase.

caz contrar, pot ap |

e Se recomanda ca t | sa fie gestionat de personal calificat, in
conformitate cu Practica Buna de Laborator (GLP).

e Imunoparticulele contin substante potential infectioase de origine animala
si trebuie manipulate cu prudenta. Eliminarea oricaror materiale aruncate
trebuie sa fie in conformitate cu cerintele locale.

e R1 contine MES (2-(N-morfolino) acid etansulfonic) care poate fi iritant
pentru ochi si piele. Manipulati cu prudenta.

e R2 contine nanoparticule din polistiren.

e Solutia neutilizata trebuie eliminata in conformitate cu reglementarile locale
federale si de stat.

Precautii Tehnice

e Va rugam sa echilibrati reactivii, controalele, calibratorii si probele, dupa
cum se descrie in nota de aplicatie.
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o Evaporarea calibratorilor si a controalelor de pe analizor ar putea conduce
la rezultate incorecte. Efectuati testul imediat dupa incarcarea pe analizor.

o Nu amestecati reactivii R1 si R2 din loturi diferite de reactivi si nu schimbati
capacele intre reactivi.

e Reactivul R2, odata inghetat, nu mai poate fi utilizat.

e Testul este conceput pentru probe de extract din fecale preparate cu
ajutorul dispozitivului BUHLMANN CALEX® Cap.

e Asigurati-va ca probele nu au bule inainte de desfasurarea testului.

e Carry over-ul probei depinde de analizorul de chimie clinica. Pentru mai
multe informatii, consultati nota de aplicatie specifica analizorului.

RECOLTAREA SI STOCAREA PROBEI

Pentru procedura de extractie, este necesar maigautin de 1 g de proba din

gnic sau biologic.

Transportul si stocarea probei

Probele din scaun trebuie prelucrate d
la recoltare. Probele din scaun pot fi {fan

ab@rator in termen de 6 zile de
si depozitate la temperatura

ambianta (pana la 28 °C) sau pot it igider. Pentru o depozitare mai
indelungata, probele se ingheata 1a@20 u sunt recomandate mai mult de
2 cicluri de inghet-dezghet.

EXTRACTIA PROBE] N SI DEPOZITAREA EXTRACTULUI
Probele din scaun IichN t fi masurate cu ajutorul testului BUHLMANN
fPELA®turbo (vezi sectiunga "Limitations" de mai jos).

Urmati instructiunile de utilizare furnizate cu kitul de dispozitive CALEX® Cap.

Extractele de probe din fecale preparate cu ajutorul dispozitivului CALEX®
Cap vor avea o dilutie finala de 1:500 si sunt gata de utilizare.

Important: Lasati extractul din scaun sa stea timp de cel putin o ora nainte de
a continua cu centrifugarea si cu masurarea ulterioara.

Important: Se centrifugheaza dispozitivul CALEX® Cap timp de 10 minute la
1000-3000 x g inainte de a efectua procedura BUHLMANN fPELA®turbo.

Extractele de elastaza pancreatica obtinute cu dispozitivul CALEX® Cap sunt
stabile la temperatura camerei (< 28 °C) timp de 8 zile; la 2-8°C timp de 12
zile si la -20°C timp de cel putin 24 de luni.
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Extractele cu CALEX® Cap pot fi congelate si stocate in interiorul dispozitivului
CALEX® Cap. Extractele pot fi supuse la cinci cicluri de inghet-dezghet.
inainte de masurare, se lasd extractele inghetate s& se echilibreze la
temperatura camerei, se vortexeaza bine timp de 10 secunde si se
centrifugheaza in conformitate cu instructiunile de utilizare ale testului.

PROCEDURA

Note de aplicatie / instalare test

Procedurile de testare pentru BUHLMANN fPELA® turbo sunt stabilite pe mai
multe analizoare de chimie clinica. Notele de aplicatie validate care descriu
instalarea si analiza pe instrumente specifice sunt disponibile la cerere de la
BUHLMANN. Manualele corespunzatoare pentru analizoare trebuie luate in
considerare pentru configurarea analizorului, mentenanta, functionare si
precautii.

Prepararea reactivului

Reactivii furnizati sunt gata de utilizare. m‘ ‘ SOr inainte de a-i
incarca pe analizor. Flacoanele de reacti eadra direct in analizor,
cu exceptia cazului in care se prevedegiifelNg nOta de aplicatie.

Stabilirea curbei de calibrare

Kitul de Calibrator pentru BUHLMAN LA® turbo este utilizat pentru a
stabili o curba de calibrare ase-puncte in conformitate cu manualul
analizorului. Valorile calib lui t specifice-lotului. Trebuie efectuata o
calibrare noua pentu fi ibrator nou si lot nou de reactivi. In caz
contrar, calibrarile peri@Qdicegar trebui efectuate la fiecare una pana la doua
luni, in conformitate cu de aplicatie specifice analizorului. Consultati
fisa de date-pentru QC furnizata impreuna cu kitul de Calibrator pentru
BUHLMANN fPELA® turbo pentru valorile atribuite ale calibratorului.
Contactati suportul de la BUHLMANN daca calibrarea nu poate fi efectuata
fara erori.

Controale QC

Kitul de Control pentru BUHLMANN fPELA® turbo trebuie testat in fiecare zi
inainte de a testa extractele de probe din fecalele de la pacient pentru a valida
curba de calibrare. Controalele au intervale de valori atribuite indicate in fisa
de date-pentru QC furnizata impreuna cu fiecare lot al Kitului de Control
pentru BUHLMANN fPELA® turbo. Masuratorile de controale trebuie sa se
incadreze in intervalele de valori indicate pentru a obtine rezultate valide
pentru extractele de probe din fecalele de la pacient.
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Daca valorile controlului nu sunt valide, repetati masurarea cu controale noi.
Daca valorile controlului raman invalide, recalibrati testul. Daca valorile valide
ale controlului nu pot fi reproduse, dupa efectuarea etapelor descrise mai sus,
contactati suportul de la BUHLMANN.

Masurarea extractului de proba din fecalele de la pacient

Odata ce o curba de calibrare este stabilita si validata cu ajutorul controalelor,
se pot masura extractele din fecalele de la pacient. Efectuati masurarea
extractului de fecale de la pacient in conformitate cu nota de aplicatie si cu
manualul analizorului.

Rezultate

Rezultatele sunt calculate automat pe analizorul de chimie clinica si
prezentate in pg/g, cu exceptia cazului in care se prevede altfel in notele de
aplicatie specifice-analizorului corespunzator.

STANDARDIZARE

BUHLMANN fPELA® turbo este standa
intern.

\ 4

X -Zaﬁ material de referinta

LIMITARI

e Continutul ridicat de apa din
conduce la o subestimar
fecale. Se recomandar

e Rezultatele testglor
disponibile din eval@are
de diagnosticare.

e Riscul de diagnostic fals negativ este mai mare pentru pacientii cu
insuficienta usoara si moderata in comparatie cu pacientii cu insuficienta
severa (ref. 1). Ultilitatea testarii elastazei pancreatice din fecale este
limitata la pacientii cu diabet zaharat (ref. 2, 3).

e Studiile de interferenta indica un bias pozitivde 20% in probele care contin
pancreatina (Creon®) care corespunde unei doze zilnice de 757.5 kU/zi,
presupunand o greutate zilnica a scaunului de 150 g. Aceasta este
moderat sub doza maxima recomandata de 800 kU/zi.

o Studiile de interferenta indica un bias negativ de 20% in probele care contin
lansoprazol, corespunzand unei doze zilnice de 229.1 mg/zi, presupunand
o greutate zilnica a scaunului de 150 g si un factor de excretie pentru
lansoprazol de 64%. Aceasta este peste doza maxima recomandata de
180 mg/zi.
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o Studiile de interferenta indica un bias negativ de 20% in probele care contin
esomeprazol corespunzator unei doze zilnice de 266.7 mg/zi. Aceasta este
peste doza maxima recomandata de 160 mg/zi.

o Studiile de interferenta indica un bias negativ de 20% in probele care contin
omeprazol corespunzator unei doze zilnice de 285.0 mg/zi. Aceasta este
peste doza maxima recomandata de 120 mg/zi.

INTERPRETAREA REZULTATELOR

Concentratia Elastazei din Fecale |Indicatie

200 to >500 ug/g Functie pancreatica normala

<200 ug/g Insuficienta pancreatica
Tabel 4: Interpretare rezultate (ref. 1)

VALORI ESTIMATE

O suta douazeci si opt (128) de probe din $au oluntari sanatosi auto-
declarati au fost masurate cu ajutorul m !
fost obtinute urmatoarele rezultate:

Concentratia Elastazei din
Fecale

200 to >500 pg/g

<200 pg/g
Tabel 5: valori estimate ‘
CARACTERISTICI A ULTATULUI

Caracteristicile prezentate ale rezultatelor fost stabilite pe un analizor Roche
cobas® 6000 c501, cu exceptia cazului in care se indica altfel. Consultati
notele de aplicatie specifice-analizorului pentru caracteristicile rezultatelor de
pe alte analizoare de chimie clinica.

Compararea metodei: BUHLMANN fPELA® turbo vs ScheBo® Pancreatic
Elastase 1™

Studiul de comparare a metodei a fost efectuat in conformitate cu indrumarile
EP09-A3 ale CLSI. O suta opt (108) probe au fost masurate utilizand 3 loturi
ale testului BUHLMANN fPELA® turbo pe parcursul a 4 zile. Valorile medii de
referinta, cu concentratii ale elastazei care se incadreaza in intervalul 21.0-
444 .9 ugl/g, au fost stabilite cu 2 loturi (2 replici pe lot) ale testului ScheBo®
Pancreatic Elastase 1TM. Bias-ul a fost determinat utilizand analiza de
regresie liniara Passing-Bablok si analiza Bland-Altman.
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Analiza Bland-Altman Analiza de Regresie Passing-Bablok
Bias mediu | LoA Inferior | LoA Superior | inclinare | Intercept Bias la r
(95% CI) (95% ClI) (95% CI) (95% CI) | (95% CI) 200 ug/g
(95% ClI)
3.6% -83.0% 90.2% 0.90 13.7 -2.7%
(-4.8%, (-97.4%, (75.8%, (0.80, (-3.0 '27 2) (-17.2%, 0.847
12.1%) -68.5%) 104.7%) 1.04) R 14.0%)

Reproductibilitatea: 1.9-6.2% CV

Reproductibilitatea a fost stabilita in conformitate cu indrumarul EP05-A3 al
CLSI utilizdnd un proiect de studiu de 3 analizoare/loturi x 5 zile x 5 replici Si
un criteriu de acceptare de 15% CV. Testarea a fost efectuata pe analizoarele
Roche ¢501, Beckman Coulter AU480 si Mindray BS380. Au fost testate sase
(6) extracte de proba din scaun.

D Media . in cadrul-run-ului |intre-zile Total
/sl | lsb gigl |%Cv[sD [ugla] SD [uglg] | %CV
S1 78.8 75 1.6 2.1% 0.4 2.0 2.5%
S2 | 188.7 | 75 1.3 0.7% 0.7 3.7 1.9%
S3 | 2843 | 75 1.6 0.6% 2.1 10.5 3.7%
S4 | 4005 | 75 2.2 0.5% 7 0.4% 11.2 2.8% 11.6 2.9%
S5 | 9123 | 75 21.6 2.4% 0! 0.0% 52.7 5.8% 56.9 6.2%
S6 | 19986 | 75 23.8 9. 0.5% 67.4 3.4% 721 3.6%
9,

Repetabilitatea: 0.6-
Precizia in cadrul-laboratortiui: 0.9-2.2% CV

Repetabilitatea si precizia” in interiorul laboratorului au fost stabilite in
conformitate cu indrumarul EP05-A3 al CLSI utilizdnd proiectul de studiu
standardizat de 20 de zile x 2 run-uri X 2 replici si un criteriu de acceptare de
10% CV. Au fost testate sase (6) extracte de proba din scaun.

D Media . in cadrul-run-ului |intre-zile Ianr:::i-zlg:uril Total

[ug/a] SD [uglg] |%CV |SD [pglg] |%CV [SD [uglg] |%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 | 188.9 | 80 1.2 0.7% 1.3 0.7% 1.8 1.0% 2.6 1.4%
S3 | 273.0 | 80 2.1 0.8% 2.1 0.8% 1.8 0.7% 3.5 1.3%
S4 | 4041 | 80 24 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%
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S6 | 2046.0 | 80 11.8 0.6% 6.9 0.3% 21.5 1.1% 25.5 1.2%

Reproducibilitatea extractiei — CALEX® Cap: 6.9%-13.8% CV
Reproductibilitatea extractiei a fost stabilita in conformitate cu indrumarile
EP05-A3 al CLSI. Utilizand un proiect de studiu de 2 zile x 2 operatori x 3 loturi

CALEX® Cap x 3 extractii x 2 replici. Au fost testate sase (6) probe din scaun
clinic.

D Media 0 In cadrul-extractiei Intre-" Precizia totala
[ug/a] extractii

SD [ug/g]l | %CV  [SD[ug/g]l | %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 0.5% 128.8 13.8%
10185 2126.5 72 13.9 0.7% 189.1 o 204.3 9.6%

‘

Acuratetea/ Recuperarea: 99.8-107.7

Sase (6) extracte de proba din scaun de |2
cuprinse intre 15.8 si 355.7 pg/g 3
elastaza in materialul pentru calib,
volumul extractului de proba. Pro
cantitatea corespunzatoare
"Baseline + spike" au fost

®
Carry-over-ul probei
Carry-over-ul probei a&t ilit in conformitate cu indrumarile EP10-A2 al

CLSI. Nu a fost detectat niciun carry-over semnificativ din punct de vedere
statistic cu testul BUHLMANN fPELA® turbo pe analizorul Roche cobas® 6000
c501.

xnice cu nivele ale elastazei

impogatite (spiked) cu 55 ug/g
g-ul a fost efectuat la 10% din
referinta" au fost imbogatite cu
n de extractie. Probele "Baseline" si
patru (4) replici.

Limita Blancului (LoB): 0.8 pg/g

LoB a fost stabilita in conformitate cu indrumarile EP17-A2 al CLSI utilizand
abordarea clasica si analiza fara-parametrii.

Limita de Detectie (LoD): 2.3 ug/g
LoD a fost stabilita in conformitate cu indrumarile EP17-A2 al CLSI utilizand
abordarea clasica si analiza parametrica.

Limita de Cuantificare (LoQ): 5.7 pg/g

LoQ a fost stabilita in conformitate cu indrumarile EP17-A2 al CLSI, pe baza

a 60 de determinari si a unui obiectiv de precizie de 20% CV.
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Intervalul de linearitate : 3.4 pana la 5024.2 ug/g

Intervalul liniar al testului BUHLMANN fPELA® turbo a fost determinat in
conformitate cu indrumarul EP06G-A al CLSI. Probele cu o concentratie mai
mare de 500 ug/g au fost diluate automat 1:10 de catre analizor. A fost
permisa o deviatie maxima de la liniaritate de 10% sau de 10 pg/g, pentru
probe sub 100 pg/g.

Efectul Hook de Doza Concentrata

Probele cu concentratii de pana la 17'231 pg/g pot fi masurate fara a limita
intervalul de masurare al testului. Includerea unei verificari a prozonei extinde
intervalul de testare pana la 18'891 ug/q.

Reactivitatea-incrucisata

Reactivitatea-incrucisata a testului BUHLMANN fPELA® turbo cu molecule
similare elastazei umane fost evaluata in confofitate cu indrumarul EPO7-
A2 al CLSI. Biasul in rezultate care depas 0% a fost considerat
interferenta. L 4

rmatoarele molecule:
ncentratii de 1 pg/mL in

Nu a fost detectata reactivitate-incr
chimotripsina porcina sau elastaza
extractul de proba din scaun.

Substante de interferenta

Susceptibilitatea testului BUHL fPELA® turbo la farmaceuticele orale, la
suplimentele nutritionale, S¥ la hemoglobind a fost evaluata in
conformitate cu indrufinar@gEPO al CLSI. Biasul in rezultate care depaseste

10% a fost considerat i\d [

Nu a fost detectata nici o int@rferenta cu urmatoarele substante [Concentratia in
mg >/ 50 mg scaun]: Prednison (1.5), acetilcisteind (Fluimucil®) (1.8);
lumacaftor/ivacaftor (Symdeko®) (0.8), metformina (3.0), glimepirida (Amaryl®)
(6.0 ug), ciprofloxacinad (Ciproxind®) (1.5), ibuprofen (2.4), multivitamina
(Berocca®) (15 ug), pantoprazol (Nycomed®) (0.16), hemoglobina (12.5).

Interferenta a fost detectata pentru urmatoarele substante: pancreatina (Creon®)
(800 U), lansoprazol (Agopton®) (0.18), esomeprazol (Esomeprazol-Mepha®)
(0,16), omeprazol (Omeprazol-Mepha®) (0.12). Asezarea polinomiala a biasului
versus concentratia de interferent a indicat faptul ca biasul de 20% este depasit
pentru concentratii de peste 252.5 U pentru pancreatina, 0.0475 mg pentru
lansoprazol, 0.0875 mg pentru esomeprazol si 0.095 mg pentru omeprazol.

2 Cu exceptia cazului in care se indica altfel
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JURNAL DE MODIFICARI

Data Versiunea

Modificarea

2022-07-20 A2

Actualizare la capitolul "avertismente si precautii”,
"limitari", "compararea metodelor" si "substante care
interfera”

Actualizare la stabilitatea la -20 ° C a extractelor de
elastaza pancreatica

Revizia capitolului "simboluri"

Includerea numarului de organism notificat la marcajul-
CE — procedura de evaluare a conformitatii in acord cu

IVDR 2017/746

RAPORTAREA INCIDENTELOR iN STATELE MEMBRE UE

in cazul in care a avut loc un incident grav in legatura cu acest dispozitiv, va
rugam sa raportati fara intarziere producatorulu

Statul dvs. Membru.

DAUNE DE TRANSPORT MARITIM
Va rugam sa va anuntati distribuitorul, in

primit deteriorat.

/'S
x\ care acest produs a fost

| autoritatii competente din

SIMBOLURI

BUHLMANN utilizeaza semn

15223-1.
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