Cartus i-STAT CREA ————

Destinat utilizarii cu instrumentul i-STAT Alinity

NUME N i#|7l>

Cartus i-STAT CREA — REF 03P84-25

UTILIZARE PRECONIZATA

Cartusul i-STAT Crea cu sistemul i-STAT Alinity este destinat utilizarii pentru cuantificarea in vitro a
creatininei in sangele integral arterial, venos sau capilar.

Masuratorile creatininei sunt utilizate in diagnosticul si tratamentul bolilor renale, in monitorizarea dializei
renale si ca bazéa de calcul pentru méasurarea altor analiti din urina.

REZUMAT S| EXPLICATIE/SEMNIFICATIA CLINICA

Masurate:

Creatinina (Crea)

Nivelurile crescute de creatinina sunt asociate in principal cu functia renala anormala si apar ori de cate ori
exista o reducere semnificativa a ratei de filtrare glomerulara sau cand eliminarea urinei este obstructionata.
Concentratia creatininei este un indicator mai bun al functiei renale decéat ureea sau acidul uric, deoarece
nu este afectata de dieta, exercitii fizice sau hormoni.

Nivelul creatininei a fost utilizat in combinatie cu BUN pentru a face diferenta dintre cauzele prerenale si
renale ale unei uree / BUN crescute.

PRINCIPIUL TESTULUI

i-STAT System utilizeaza metode electrochimice directe (nediluate). Valorile obtinute prin metode directe
pot diferi de cele obtinute prin metode indirecte (diluate). !

Masurate:
Creatinina (Crea)
Creatinina este masuratd amperometric. Este hidrolizata in creatina intr-o reactie catalizata de enzima
creatinina amidohidrolaza. Creatina este apoi hidrolizata in sarcozina de creatina amidinohidrolaza.
Oxidarea sarcozinei, catalizatéd de sarcozin oxidaza, produce peroxid de hidrogen (H2032). Peroxidul de
hidrogen eliberat este oxidat la electrodul de platina pentru a produce un curent care este proportional
cu concentratia de creatinina din esantion.

L Craatinine Amidohydrolase .
Creatinine + H,O - Creatine

. Creatine Amidinchydrolase .
Creatine + HO - Sarcosine + Urea

Sarcosine Cxidasa
Sarcosine + O, + HO = Glycine + Formaldehyde + H,O,

HO,_ o 0, +2H +2¢
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Calculate:
eGFR (Viteza de filtrare glomerulara estimata)
Viteza de filtrare glomerulara estimata este un indice al functiei renale utilizat pentru a evalua si depista

precoce afectarea rinichilor, pentru a ajuta la diagnosticarea bolilor renale cronice (CKD) si pentru
monitorizarea sanatatii rinichilor.

i-STAT Alinity este in masura sa raporteze rezultatul calculului eGFR cand se obtine rezultatul unui test
al creatininei. Cele doua optiuni de calcul sunt:
* Ecuatia studiului MDRD (Modification of Diet in Renal Disease)?

o eGFR = 175 x [Sc]™'%* x (Varsta)®2%® x (0,742 dacad femeie) x (1,212 daca de etnie
afroamericana), unde S.; este creatinina sericd (mg/dL) si vérsta este exprimata in ani.

*  Formula Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI):

o eGFR =141 x min (Sc/k, 1)® x max (Scr/k, 1)120° x 0,993Vérsta x 1,018 [daca femeie] x 1,159
[daca de culoare], unde S, este creatinina sericd (mg/dL), k este 0,7 pentru femei si 0,9 pentru
barbati, a este -0,329 pentru femei si -0,411 pentru barbati, min indica valoarea minima de Sc/k
sau 1, si max indicé valoarea maxima de Sc/k sau 1.

Limitarile procedurii:

Formula este valabild pentru adultii cu varsta cuprinsa intre 18 si 120 de ani.

Avertismente si precautii:

eGFR >60 mL / min / 1,73m? nu exclude posibilitatea unei boli renale usoare. Pot fi necesare teste de
laborator suplimentare pentru a distinge functia renald normala de boala renala usoara.

Ecuatiile de estimare bazate pe creatinina nu sunt recomandate pentru utilizare la indivizi cu concentratii
instabile de creatinind si nici la persoane cu valori extreme ale masei musculare si ale dietei.

Ecuatia MDRD eGFR nu a fost validata pentru persoane cu varsta de 70 de ani sau mai mult, deoarece
masa musculara scade in mod normal odata cu varsta. In consecints, eGFR pentru pacientii cu varsta
peste 70 de ani necesita o corelatie clinica, dar este considerat oricum un instrument util pentru tratarea
pacientilor cu varsta de peste 70 de ani.?

Pentru informatii privind factorii care influenteaza rezultatele, vezi mai jos. Anumite substante, cum ar fi
medicamentele, pot afecta nivelurile de analit in vivo. 3 Daca apar rezultate in contradictie cu evaluarea
clinica, proba pacientului trebuie retestata cu un alt cartus.

REACTIVI

Cuprins

Fiecare cartus i-STAT contine un electrod de referinta (atunci cand senzorii potentiometrici sunt inclusi in
configuratia cartusului), senzori pentru masurarea analitilor specifici si o solutie de calibrare apoasa
tamponata care contine concentratii cunoscute de analiti si conservanti. In continuare este prezentata lista
ingredientelor reactive ale cartusului i-STAT Creatinina.

Senzor Ingredient reactiv Sursa biologica Cantitate minima
Creatinina Nu este cazul 158,4 ymol / L
Crea Creatina amidinohidrolaza Microbic 0,01 1U
Creatinind amidohidrolaza Microbic 0,02 1U
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Senzor Ingredient reactiv Sursa biologica Cantitate minima

Sarcozin oxidaza Microbic 0,001 IU

Avertismente si precautii
o A se utiliza pentru diagnosticul in vitro.
e Cartusele sunt de unica folosinta. A nu se reutiliza.

e Pentru toate avertismentele si precautiile, consultati Manualul de utilizare al sistemului i-STAT
Alinity.

Conditii de depozitare
o Refrigerare la 2-8 °C (35-46 °F) pana la data expirarii.
e Temperatura camerei 18-30 °C (64-86 °F). Consultati cutia cartusului pentru conditile de
depozitare la temperatura camerei.

INSTRUMENTE

Cartusul i-STAT CREA este destinat utilizarii cu instrumentul i-STAT Alinity (Model nr. AN-500).

RECOLTAREA S| PREGATIREA PROBELOR PENTRU ANALIZA

Tipuri de probe
Sange integral arterial, venos sau capilar.
Volumul probei: 65 uL

Optiuni de recoltare a séngelui si calendarul testului (timpul de la colectare pdna la umplerea
cartusului)

Deoarece raporturile mai mari de heparina — sdnge pot afecta rezultatele, umpleti tuburile de
colectare a sdngelui si seringile pana la capacitate, urméand instructiunile producatorului.

Seringa Fara coagulant
» Amestecati proba imediat inainte de umplerea cartusului.
» Umpleti cartusul Tn interval de 3 minute de la colectarea probei.

Cu anticoagulant heparina echilibrata

» Amestecati proba imediat inainte de umplerea cartusului.

* Umpleti cartusul in interval de 30 minute de la colectarea probei.
Tub evacuat Fara coagulant

* Amestecati proba imediat inainte de umplerea cartusului.

» Umpleti cartusul in interval de 3 minute de la colectarea probei.

Cu anticoagulant heparina de litiu

» Amestecati proba imediat inainte de umplerea cartusului.

* Umpleti cartusul in interval de 30 minute de la colectarea probei.
Tub capilar Cu anticoagulant heparina echilibrata

» Amestecati proba imediat inainte de umplerea cartusului.

» Umpleti cartusul in interval de 3 minute de la colectarea probei.

Cu anticoagulant heparina de litiu

- daca este etichetat pentru masurarea electrolitilor.

» Amestecati proba imediat inainte de umplerea cartusului.

* Umpleti cartusul in interval de 3 minute de la colectarea probei.
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Recoltarea probelor CREA
Umpleti cartusul | Chiar daca o proba poate fi transferata direct dintr-o punctie a pielii intr-un cartus,
direct din este de preferat utilizarea unui tub capilar.
punctia pielii

PROCEDURA PENTRU TESTAREA CARTUSULUI

Pregatirea pentru utilizare:
1. Cartusele individuale pot fi utilizate dupa ce sunt lasate cinci minute la temperatura camerei. O
cutie intreaga de cartuse trebuie lasata la temperatura camerei timp de o ora.
2. Toate cartusele trebuie folosite imediat dupa deschiderea pungii.
3. Daca punga a fost perforata, cartusul nu trebuie utilizat.
4. Nu puneti inapoi la frigider cartusele dupa ce au fost tinute la temperatura camerei.

Modul de efectuare a testarii pacientului

1. Din ecranul de pornire, atingeti ,Efectuare test pacient”. Acesta initiaza calea de testare a pacientului.

2. Pentru a incepe, urmati instructiunile din ecranul ,Scanare sau introducere ID OPERATOR”

3. Urmati instructiunile din ecranul ,Scanare sau introducere ID PACIENT”

4. Continuati sa urmati indicatiile de pe ecran pentru a continua testarea pacientului. ,Scanare cod de
bare (PUNGA CARTUS)”, este necesara scanarea. Informatiile nu pot fi introduse manual.

5. Se va afisa ecranul pentru selectarea tipului de proba daca sunt aplicabile mai multe tipuri de probe;
daca este cazul, selectati tipul de proba.

6. Urmati instructiunile din ecranul ,inchidere si introducere cartus umplut’. Butoanele de actiune de
la baza ecranului permit functionalitatea Tnainte, inapoi si pauza.

7. Dupa introducerea cartusului, este afisat mesajul ,Contacting Cartridge” (Contact cu cartusul in curs)
urmat de bara de numaratoare inversa. Sunt afisate si urmatoarele alerte: ,,Cartridge locked in
instrument. Do not attempt to remove the Cartridge” (Cartus blocat in instrument. Nu incercati sa
scoateti cartusul) si ,Testing - Instrument Must Remain Level”’ (Testare - Instrumentul trebuie sa
ramana in pozitie plana).

8. Cand testarea este finalizata, sunt afisate rezultatele.

Durata analizei
Approximativ 130-200 secunde.

Controlul calitatii

Procedura pentru controlul calitatii i-STAT Alinity cuprinde diferite aspecte, cu un design al sistemului care
reduce sansele de eroare, inclusiv:

1. Sistemul i-STAT Alinity efectueazd automat un set complet de controale de calitate ale
performantelor analizorului si ale cartusului, de fiecare data cand este testata o proba. Acest sistem
de calitate intern va suprima rezultatele daca analizorul sau cartusul nu indeplinesc specificatiile
interne.

2. Sunt disponibile solutii de control pe baza apoasa pentru verificarea integritatii cartuselor primite.

3. In plus, instrumentul efectueaza controale electronice interne si calibrari in timpul fiecarui ciclu de
testare, iar testul simulatorului electronic oferd o verificare independentd a capacitatii
instrumentului de a face masuratori precise si sensibile ale tensiunii, curentului si rezistentei
cartusului. Instrumentul va trece cu succes sau nu va trece acest test electronic in functie de
masurarea sau nu a acestor semnale intre limitele specificate in software-ul instrumentului.

Pentru informatii suplimentare cu privire la controlul calitatii, consultati Manualul de utilizare al sistemului
i-STAT Alinity la www.pointofcare.abbott.
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Verificarea calibrarii

Standardizarea este procesul prin care un producator stabileste valori ,reale” pentru probele reprezentative.
In urma acestui proces de standardizare se obtine o calibrare in mai multe puncte pentru fiecare senzor.
Aceste curbe de calibrare sunt stabile pentru numeroase loturi.

De fiecare data cand este utilizat un cartus care trebuie calibrat, este efectuata calibrarea intr-un singur
punct. In prima parte a ciclului de analiz4, solutia de calibrare este eliberatd automat in punga de aluminiu
si este pozitionata deasupra senzorilor. Sunt masurate semnalele produse de raspunsurile senzorilor la
solutia de calibrare. Aceastéa calibrare intr-un singur punct regleaza valoarea offset a curbei de calibrare
memorate. Dupa aceasta, instrumentul transfera automat proba deasupra senzorilor si masoara semnalele
produse de raspunsurile senzorilor la proba. Chiar daca se utilizeaza coeficienti si nu curbe de calibrare
grafice, calcularea rezultatului este echivalentd cu citirea concentratiei probei dintr-o curba de calibrare
ajustata.

VALORI PRECONIZATE

INTERVAL INTERVAL DE REFERINTA

TEST UNITATI * RAPORTABIL arterial venos
MASURAT

mg / dL 0,2-20,0 0,6-1,34
Crea

pmol/L 18-1768 53-115
CALCULATE
Viteza de filtrare
glomerulara mL / min/1,73m?2 0-60 >90
estimata (eGFR)
Viteza de filtrare
glomerulara
estimata - etnie de )
culoare / mL / min/1,73m? 0-60 >90
afroamericana
(eGFR-a)

* i-STAT System poate fi configurat cu unitatile dorite. (Vezi ,Conversia unitatilor” de mai jos.)

Conversia unitatilor
» Creatinina (Crea): Pentru a converti mg / dL in ymol / L, multiplicati valoarea mg / dL cu 88,4.

i-STAT Alinity nu detine intervale de referinta predefinite programate in instrument. Intervalele de referinta
prezentate mai sus sunt destinate a fi utilizate ca ghid pentru interpretarea rezultatelor. Avand in vedere ca
intervalele de referinta pot varia in functie de factori demografici, cum ar fi varsta, sexul si originea, se
recomanda stabilirea intervalelor de referinta pentru populatia testata.

TRASABILITATE METROLOGICA

Analitii masurati in cartusul i-STAT CREA sunt trasabili in functie de urmatoarele materiale sau metode de
referinta. Controalele si materialele pentru verificarea calibrarii i-STAT System sunt validate pentru
utilizarea numai cu i-STAT System, iar valorile atribuite nu pot fi comutabile cu alte metode.

Creatinina (Crea)

Testul creatininei al i-STAT System masoara concentratia cantitatii de substanta de creatinina in fractia
plasmatica a sangelui integral arterial, venos sau capilar (dimensiune umol L-') pentru uz diagnostic in vitro.
Valorile de creatinind atribuite controalelor si materialelor pentru verificarea calibrarii i-STAT System se
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gasesc in materialele de referinta standard SRM967 ale National Institute of Standards and Technology
(NIST) din Statele Unite.

Informatii suplimentare cu privire la trasabilitatea metrologica sunt disponibile la Abbott Point of Care Inc.

CARACTERISTICI DE PERFORMANTA

Datele de performanta prezentate mai jos, au fost colectate de Abbott Point of Care. Pentru colectarea
datelor au fost utilizate cartuse reprezentative.

Precizia*
S-a efectuat un studiu de precizie pe mai multe zile cu materiale de verificare a calibrarii cu apa utilizadnd
cartuse reprezentative. Duplicate din fiecare fluid apoi au fost testate de doua ori pe zi timp de 20 de zile.

SD CV (%)
(Deviatie [Coeficient de
Test Unitati Medie standard) variatie (%)]
Crea mg / dL Mic Anormal 80 0,27 0,028 10,3
Normal 80 1,05 0,025 24
Mare Anormal 80 3,83 0,083 2,2
Foarte mare Anormal 80 14,63 0,403 2,8

*Observatie: *Date reprezentative, laboratoarele individuale pot obtine date diferite.

Comparatia metodelor

Comparatia metodelor a fost demonstrata intr-un studiu care a comparat testul i-STAT Alinity cu i-STAT 1
Wireless (i-STAT 1W) folosind cartuse reprezentative. Studiul s-a bazat pe ghidul CLSI EP9-A3. % Au fost
analizate probe de sange integral cu heparina de litiu ca si anticoagulant. Probele au fost analizate in
duplicat pe ambele sisteme. A fost efectuata analiza regresiei ponderate Deming utilizand primul rezultat
al replicii din i-STAT Alinity comparativ cu media replicilor i-STAT 1W.

Metoda comparativa

Unitati i-STAT 1W
Crea mg / dL n 194
Panta 0,988
r 0,999
segment 0,003
Xmin 0,2
Xmax 19,2

in tabelul de comparare a metodelor, n este numarul probelor, iar r este coeficientul de corelatie.
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FACTORI CARE INFLUENTEAZA REZULTATELE

Au fost evaluate urmatoarele substante in plasméa pentru analitul relevant la concentratiile de testare
recomandate in ghidul CLSI EP7-A2 ¢ cu exceptia cazului in care se mentioneaza altfel. Pentru cele
identificate ca interferente, este descrisa interferenta.

Concentratie

Interferenta

Substanta | de testare Comentarii
. (mmol/lL) |
Acetaldehida 0,047 Crea Nu
Acetaminofen 1,32 Crea Da Rezultate crescute
Acetaminofen 0,1327 Crea Nu
(terapeutic)
Acetilcisteina 10,2 Crea Da Rezultate crescute
Acehlmstgma 0,389 Crea NU
(terapeutic)
Ascorbat 0,34 Crea Da Crestere panala 0,3 mg/dL
Bicarbonat 35,0 Crea Nu
Bilirubina 0,342 Crea Nu
Bromura, 2,5101112 Crea Da Rezultate crescute
(terapeutic)
Clorura de calciu 50 Crea Nu
Crestere panala 0,3 mg/dL.
s Consultati paragraful ,Alti factori care
Creatina 0,382 Crea Da influenteaza rezgultatele” de mai jos pentru
dependenta de CO2
Dopamina 0,006 Crea Nu
Formaldehida 0,1337 Crea Nu
B-Hidroxibutirat 60" Crea | Nu
Acid glicolic 10,0 Crea Da Rezultate scazute. Utilizati altd metoda.
Hidroxiuree 0,92 Crea Da Rezultate crescute. Utilizati alta metoda.
Lactat 6,6 Crea Nu
Metildopa 0,071 Crea Nu
F‘F}Q'Sﬁ% tte de sodiu) 16,7 14 Crea Da Rezultate crescute
Piruvat 0,31 Crea Nu
Salicilat 4,34 Crea Nu
Acid uric 1,4 Crea Nu

Este posibil ca gradul de interferenta la alte concentratii decat cele raportate mai sus sa nu fie previzibil.
Este posibil sa se intalneasca alte substante interferente cu cele testate.

Comentariile relevante cu privire la interferenta cu acetaminofen, acetilcisteind, bromura, hidroxiuree si
Nithiodote sunt indicate mai jos:

e S-a observat ca acetaminofenul interfereaza cu rezultatele creatininei i-STAT la 1,32 mmol / L, o
concentratie toxica care este interzisda de ghidul CLSI. S-a observat, de asemenea, ca
acetominofenul la 0,132 mmol / L, care reprezintd limita superioaré a intervalului de concentratie
terapeutica, nu interfereaza semnificativ cu rezultatele creatininei i-STAT.

e Acetilcisteina a fost testata la doua niveluri: nivelul recomandat de CLSI de 10,2 mmol / L si o
concentratie de 0,30 mmol / L. Aceasta din urma este de 3 ori concentratia terapeutica plasmatica
de varf asociata tratamentului pentru inversarea otravirii cu acetaminofen. APOC nu a identificat o
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afectiune terapeutica care poate duce la niveluri coerente cu nivelul recomandat de CLSI.
Acetilcisteina la o concentratie de 10,2 mmol / L a crescut rezultatele creatininei i-STAT, in timp ce
acetilcisteina la o concentratie de 0,3 mmol / L nu a interferat semnificativ cu rezultatele creatininei
i-STAT.

Bromura a fost testatd la doua niveluri: nivelul recomandat de CLSI si un nivel de concentratie
plasmatica terapeutica de 2,5 mmol / L. Aceasta din urma este concentratia plasmatica de varf
asociata cu anestezia cu halotan, in care se elibereaza bromura. APOC nu a identificat o afectiune
terapeutica care poate duce la niveluri coerente cu nivelul recomandat de CLSI. Bromura testata
la concentratii de 2,5 si 37,5 mmol / L a interferat cu rezultatele creatininei i-STAT.

Hidroxiureea este un inhibitor al sintezei ADN utilizat Tn tratamentul unor forme de cancer, anemie
cu celule in secera si infectie cu HIV. Acest medicament este utilizat pentru tratamentul tumorilor
maligne, inclusiv melanom, cancer ovarian metastatic si leucemie mielogena cronica. Este, de
asemenea, utilizat in tratamentul policitemiei vera, trombocitemiei si psoriazisului. La doze tipice
cuprinse intre 500 mg si 2 g/ zi, concentratiile de hidroxiuree din sdngele pacientilor pot fi mentinute
la aproximativ 100 - 500 pmol / L. Concentratii mai mari pot fi observate la scurt timp dupa
administrare sau la doze terapeutice mai mari.

Nithiodote (tiosulfat de sodiu) este indicat pentru tratamentul otravirii acute cu cianura. Articolul
intitulat ,Falsely increased chloride and missed anion gap elevation during treatment with sodium
thiosulfate” (Cresterea falsa a clorurii si lipsa cresterii gap-ului anionic in timpul tratamentului cu
tiosulfat de sodiu” indica faptul ca tiosulfatul de sodiu ar putea fi utilizat in tratamentul calcifilaxiei,
indicand faptul ca ,concentratia maxima probabilad care poate fi observatéd in plasma [este] dupa
perfuzarea unei doze de 12,5 g de tiosulfat de sodiu pentahidrat. Presupunénd ca doza de 12,5 g
de tiosulfat de sodiu pentahidrat este distribuita intr-un volum tipic de sdnge de 5 L cu un hematocrit
de 40%, concentratia plasmatica de tiosulfat de sodiu de varf prevazuta este de 16,7 mmol / L. ” 14

*Este posibil s& se intdlneasca alte substante interferente. Gradul de interferenta la alte concentratii decat cele
specificate nu este predictibil.

ALTI FACTORI CARE INFLUENTEAZA REZULTATELE

Factor Analit Efect
Intervalul normal al concentratiei de creatina in plasma este de 0,17-
0,70 mg / dL (13 - 53 pmol / L) la barbati si 0,35 - 0,93 mg / dL (27 - 71
pumol / L) la femei. 7 Creatina poate fi crescuta la pacientii care
Creatina Creatinina | administreaza suplimente de creatina, care sufera de traume musculare

sau alte miopatii primare sau secundare, care administreaza statine
pentru controlul hiperlipidemiei sau la pacientii cu hipertiroidism sau cu
un defect genetic rar al proteinei transportoare de creatina.

CO2

Dependenta de

Dependenta creatininei i-STAT de dioxidul de carbon (CO2) este
urmatoarea:

Pentru rezultatele creatininei < 2,0 mg / dL, nu este necesara nicio
Creatining | corectie pentru PCO:x.

Pentru rezultatele creatininei > 2,0 mg / dL, se aplica urmatoarele
corectii:

Creatininacorectats = creatinina * (1 + 0,0025 * (PCO; - 40))
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SEMNIFICATIA SIMBOLURILOR

Simbol Definitie / Utilizare

1 4 ¥ Depozitare 14 zile la temperatura camerei la 18-30 °C.
A se utiliza Tnainte de data de expirare.
E Data de expirare exprimata sub forma AAAA-LL-ZZ indica ultima zi in care
produsul poate fi utilizat.
LOT Numarul lotului sau codul seriei producatorului.
Numarul lotului sau al seriei apare l1anga acest simbol.
W Suficient pentru <n> teste
ec | rep Reprezentant autorizat pentru probleme de reglementare in Comunitatea
Europeana.
Limite de temperatura.
Limita inferioara si limita superioara pentru depozitare sunt indicate langa
bratul superior si cel inferior.
Numar de catalog, numar de lista sau referinta.

A nu se redtiliza.

“ Producétor.

Pentru instructiuni, consultati instructiunile de utilizare sau Manualul

sistemului.
Dispozitiv medical pentru diagnostic in vitro.
c € Conformitate cu Directiva europeana privind dispozitivele pentru diagnostic in
vitro (98/79/CE)
Rx ONLY A se utiliza doar cu prescriptie medicala.

Informatii suplimentare: Pentru a obtine informatii suplimentare cu privire la produs si asistenta tehnica,
consultati webiste-ul companiei la www.pointofcare.abbott.
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