ROTULOS:

e Creatine Kinase MB (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:
& SIFCSE (01)06944904065243  (97)105-005662-40 i " l
mindray Se<e BN " Havmadioc ) Mindray SN«CY -
w (171220615 (S8)AEK202104010000045  Creatine kinase MB (CLIA)
» - MB-ppakumna xpeatnuknnass (XJIMA)
Creatine kinase MB (CLIA) Creatina quinase MB (CLIA)
Creatincinasa MB (CLIA)
2x50 tests Creatinchinasi MB (CLIA)
Contents : Ra:2x3.8 mL, Rb:2x35 mL Kreatin kinaz MB (CLIA)
Créatine kinase MB (CLIA)

AEK202104010000045

2x50 tests

105-005662-00

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD.
“ Mindray Building, Keji 12th Road Soush, Hgh-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PR China

Td: 56">51385938 Fax :+85-755-26582680  www.mindray.com

047-039522-00(1.0)

&C
L
Eifoaraf 80 20537 Hambirg Germany P m[:]}]c Enm o /ﬂ/ LoT] 2021040100 Le 2022-06-15
mindray B« omowmss o WRIGGTENE  ck-MB - 11
(102021030100 (99)105-005679-00 1

:
Creatine kinase MB (CLIA)

(17)220427  (98)AGR202103010000061 Creatine kinase MB (CLIA)

Creatina quinase MB (CLIA)

Creatincinasa MB (CLIA)
2x100 tests Creatinchinasi MB (CLIA)
Contents : Ra:2x6.6 mL, Rb:2x6.3 mL Kreatin kinaz MB (CLIA)

Créatine kinase MB (CLIA)

MB-ppakumna xpeatnuxunain (XJINA)

AGR202103010000061

2x100 tests

1 P 1PR
Mindray Buldng, Keji 12th Road South, High-Tech Ingustrial Park, Nanshan, Shenzhan, 518057 PR China 105-005679-00

Td 56755 £1885938 F.n 86 755-26582680  www.mindray.com

ng Corp. 1
Ell‘fo«raﬂe 80, 20537 Hamh m] Germany 3

I SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD.

ROTULOS INTERNOS:

CK-MB

ROV

152584254126584139

CK-MB

&C
ol [ T3] CE.. NX LoT| 2021030100 s

152584254126584155

047-039622-00(1.0

2022-04-27

Creatine kinase MB
(CLIA)

50 tests

Ra:3.8 mL, Rb:3.5 mL

~8C
2021040100 [iVD] l
& @ C €o113
- 22015 mindray

CK-MB

Creatine kinase MB
(CLIA)

100 tests

Ra:6.6 mL, Rb:6.3 mL

CK-MB

I ~8C
<>.S.n§::;

LOT| 2021030100

S 02042

|F-2026- 704034%2
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e CK-MB Calibrator.
ROTULOS EXTERNOS:

CK- -MB Calibrator

(01)06944904025926 (97)105-001132-A0 (99)105-001132-00
(10)151421006  (17)230131  (98)BBW151421006X00001

CK-MB Cahbrator’ :

Kasmbparop CK-MB
Calibrador CX-MB
Calibrador CK-M8

Calibratore CK-MB XBGC
CK-MB Kalibratoru
Calibrateur CK-MB 2°C
Contents: 3x1 ml

(] IIIII‘IIIIIIII\|I|II|IIII|I‘I IIIIIIII I
105-001132-00 .
151421006 g9 2023-01-31 7L\C -

Mindray Buiiding, Keji 12th Road South, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 P.R.China
Tel :+86-755-81588958 Fax :=B6-755-26582680 www mindray.com
Shanghai International Holding Corp. GmbH(Europe)
E Eiffestrape 80, 20537 Hamburg, Germany 047-035878-00(2.0)

l SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.

ROTULOS INTERNOS:

CK-MB Calibrator 1mL

[te7] 151421006
2023-01-31

| mindray

e Cardiac Marker Multi Control.

ROTULOS EXTERNOS:
CONTROL L:
Presentacion A:

(01)06344904065655 (37)105-005941-A0 mlndl’ ay

(10)2021060100 (99)105-005941-00
% (170221217 (98)AR1202106010000015 Cardiac Marker Multi Control (L)

mindray

POnL AAR CepAeuMt w
Cardiac Marker Multi Control (L) or hofiaco nokiconrole 0.
Multicontrollo per marcatori cardiaci (L)
Contents: 3x2.0 mL x.rmk Belirteci Muh. Kontrolii (L) -
Con
L IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII g
™| iy ke o S, T O P A S 1057 e 3
w;.a{&rs;élagam raxwae_,-r;]s‘»zs»sezeéo‘ w«.mrvdray.éom ) & - 105-005941-00 | %
e [nen| Sanars emsion g Corp Graurore) (710 [oowman || T3] C €., X [LoT] 2021060100  GJ 2022-12-17 g

3l

MAm-\U
N gU)'\ C
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Presentacion B:

" -
(0063440406551 (97i05-005921-40  [Y'g I I
} (10)2021030100  (99)105-005927-00 lndray 11
pavse (171220918 (98)AR2202103010000003  Cardiac Marker Multi Control (L)
M POk 4An cepa prepos (L)

d 4 v e (C)

Cardiac Marker Multi Control (L) sacoe cardiaco multleant:

Mulliconuollo per marcatori cardiaci (L)
Contents: 6x2.0 mL L x.raiy.k Belirteci Mum Kontrolii (L)
@ IIIII\IIIIIIIIIIIIIII|II|I|I|I|I|I|II||III|II

I SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD.

mindray

Mndray Slding Keji 12 Road South, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Sherahen, 518057 PR Chisa

Tel :+86-755-B1683995  Fax:485-755-26582680  www.mindray.com &€ - 105-005927-00
& [nep| Shanghai Intemational Holding Corp. GmiH(Eurape) @&U}]c €nu:2'<3 2021030100 g 2022-09-18

Effest-aBe B0, 20537 Hamburg, Germany

047-039624-00(1.0)

CONTROL H:

Presentacion A:

E (01)06944904065663 (97)103-005042-A0 II
10)2021060100 (99)105-005942-00 mindray E¥

g (1720217 (98)AR4202106010000016 Cardiac Marker Multi Control (H)

Ana P

Cardiac Marker Multi Control (H) Msreeck cordines wnitcostrole ()

Multicontrollo per marcatori cardiaci (H)
Contents : 3x2.0 mL H Kardiyak Belirteci Mulh Kontrolii (H)

Controle

@ |1|\||||||ﬂ|||||||||||l||||l|\||||||||||||l||||
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD,

u [REF] 105-005942-00

Mind-ay Bulding, Keji 12th Road South, High-Tach Industrial Par, Nanshan, Shenzhen 518057 P.R.China

Tel :+B6-755-91888996  Fax :+36-755-26502680  www.mindray.com 8'C .
Shanghai international Holding Corp. GmbH(Europe) & [:Iz]c Eoua e 2021060100 H 2022-12-17

Eiffestrafe 80, 20537 Hamburg, Germany

047-039625-00(1.0)

Presentacion B:

& (01)06944904065588. (97)105-005928-A0 mindray II
E (1002021030100 (99)105-005528-00 11

mindray

¥ (17220018 (98)AR3202103010000004 Cardiac Marker Multi Control (H)
My PONE ANA CEPA pkepos (H)
Marcad dia ole (A
Cardiac Marker Multi Control (H) o e e )

Contents: 6x20 mL H e e o
Contréle multiph que (H)
I|||IlIIII||IIIIIIJIIIIIIIIIII\IIIIII I
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD,
u Mnd-ay Bulding, Keji 12th Road South, High-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen 518057 P.R.China

Tel:+85-755-81888998  Fax :+86-755-26582680  ww mindray.com sc  [REF] 105-005928-00
Shanghai International Holding Corp. GmbH(Europe) &[:E]c €°|;32t 2021030100 E 2022-09-18

Eiffestrafe 80, 20537 Hamburg, Germany

047-039625-00(1.0)

ROTULOS INTERNOS:
CONTROL L:

Cardiac Marker Multi Control (L)

20mL L &(l®

2021030100

& 2020918 CE...

mindray
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CONTROL H:

l'ﬂ
c €D|7J

\/ mindray

2021060100

- 223012

2021020100

20221019

Cardiac Marker Multi Control (H) %
20mL a) =~
H we g
2021030100 =
g aris CC. =
Myoglobin (CLIA)
ROTULOS EXTERNOS:
(01)06944904065236 (97)105-005661-A0
mindray MYO { (1002021060100 (99)105-005661-00 mindray MYO I_I_
(17230122 (3B)AEN202106010000044  Myoglobin (CLIA)
% Muornobuu (XJINA)
Myoglobin (CLIA) Mioglobina (CLIA)
Mioglobina (CLIA)
2x50 tests Mioglobina (CLIA)
Contents : Ra:2x3.8 mL, Rb:2x3.5 mL, Re:2x7.8 mL ”'¥°9‘°""‘ (CLIA)
yoglobine (CLIA)
|||||||||||HII|I|IIIII|I‘IIIIIIIIIIII [ i
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD. 2x50 tests §
Bl e o o e s v 105-005661-00 i
s e o WO RC €opred | BT rocor00 g 2otz
-
(01)06944904065359  (97)105-003675-A0
mindray EEEUCEEE- " Homedtoond Mindray BV
: (17221019 (98JAGU202102010000060  Myoglobin (CLIA)
. Muorno6un (XIMA)
Myoglobin (CLIA) Mioglobina (CLIA)
Mioglobina (CLIA)
2x100 tests Mioglobina (CLIA)
Contents : Ra:2x6.6 mL, Rb:2x6.3 mL Re: 2x14.8 mL Miyoglobin (CLIA)
Myoglobine (CLIA) :
LA
AGU202102010000060 f
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS €O., LTD. 2x100 tests E
il s s e S ve  [RE 105-005678.00
Ehrearape 30, 20837 Harsoug, oy 0P [ivD] [:E]c Eom e Jf LoT] 2021020100 L2 2022-10-19 3
ROTULOS INTERNOS:
o
) 38 152584254126584154
Myoglobin Myoglobin
(CLIA) MYO (CLIA) MYO
50 tests 100 tests
Ra:3.8 mlL, Rb:3.5 mL Ra:6.6 mL, Rb:6.3 mL
Rc:7.8 mL Rc: 148 mL

1 l N
/>C €om

mindray

| F—2026-704034%2 -APN-INPM#ANMAT
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e MYO Calibrator
ROTULOS EXTERNOS:

MYQ Calibrator

SR

bt (01)06944904032306 (97)105-002302-A0 (99)105-002302-00

(100153721001  (17)220729  (98)BPH153721001X00001

MYO Calibrator

KamnGipatop muornoGumsa
Calibrador MYO

Calibrador MYO 3
Calibratore MYO 8°C
MYO Kalibratoru
Calibrateur MYO 2°C
Y LRBEMEVE TR AR
BPH153721001X00001

Contents: 1x4 levelsx1 mL
105-002302-00 -

153721001 & 20220720 o[ @ZACE,.,
I SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.

Mindray Buiding, Keji 12th Road South, High-Tech Industrial Park, Kanshan, Shenzhen, 518057 P.A.China
Tel :+66-755-81888998 Fax :+B6-755-26562680  www.mindray.com

Shanghai International Holding Corp. GmbH(Europe)
EiffestraPe 80, 20537 Hamburg, Germany 047-035878-00(2.0)

ROTULOS INTERNOS:
MYO Calibrator a MYO Calibrator b
1mL 1mL
[to7] 153721001 [t57] 153721001
2022-07-29 _’ 2022-07-29

| mindray

& (€. %5 .| mindray

| MYO Calibrator C MYO Calibrator d ‘
1mL 1mL
[te7] 153721001 [tor] 153721001
2022-07-29 w 2022-07-29

& C€,.%25 .|~ mindray

wol & C€,.Z5 .|~ mindray
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Troponin | (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:

- 41 -
mlndray Tnl IS onoessssoass2ny ©105.005650-40 m|ndray Tnl
iz 1% (IU)ZDZIOSOIM (99)105-005659-00

[UD!] BEFEEAR 071220712 (98MAEH20210501000002  Troponin I (CLIA)
Tponoxus | (XJIUA)

.
Troponin | (CLIA) Troponina 1 (CLIA)
Troponina | (CLIA)
2x50 tests Troponina 1 (CLIA)
Contents : Ra: 2x3.8 mL, Rb: 2x3.5 mL Rc: 2%3.5 mL Tmponh 1(CLIA)
roponine | (CLIA
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD. 2x50 tests
Mindray Buking, Kei 12th Road South, High-Tech Industrial Park, Namshan, Shenzhen, 518057 PR.China
“ Td ‘%H&BIW Fou o 65755 26562680 wewicom 105-005659-00

&
s.m—.u.-pcso 20837 N.m\b."g g:fn.m; il [ivD] Dz] c Gom KJ/ 2021050100 E 2022-07-12

- oy
mmdray Tnl § (0644904065335 (97105-005676-40 m]ndray Tnl
g (1012021050100 (99)105-D05676-00

: % (171220712 (98)AGP202105010000058  Troponin I (CLIA)
i Tponoumu | (XJINA)
Troponin | (CLIA) Troponina 1 (CLIA)
Troponina 1 (CLIA)
2x100 tests Troponina 1 (CLIA)
Contents : Ra:2x6.6 mL, Rb:2x6.3 mL, Re:2x6.3 mL T'°P°ﬂ|" I (CLA)
roponine | (CLIA)
IIIIIIII||||III|IIIIINI‘IIIIIIII|I|I|II|I|lIII
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS €O., LTD. 2x100 tests
e — I e
?’w"g'“' o0 20557 st G e ovol (T3] c € s [toT] 2021050100 L 2022-07-12

ROTULOS INTERNOS:

152584254126584136 152584254126584152

Troponin |

Troponin |

(CLIA) Tnl (CLIA) Tnl

50 tests 100 tests

Ra: 3.8 mL, Rb: 3.5 mL Ra:6.6 mL, Rb:6.3 mL

Re:35mL l ¥ Rc:6.3 mL l L

2021050100 (WDl A, [LoT] 2021050100 [@} 18
c €M7J c €M7J

=
- 2020712 />mlndray o 2020712 b flrdund
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e Troponin | Calibrator

ROTULOS EXTERNOS:

- ——
ml a CA o SHLAL (01)06944904065458 (97)105-005910-A0
ndr y Tnl L Fe e (102021060100  {99)105-005910-00
\UDI| & (170221216 (98)ALI202106010000020

Troponin | Calibrators
Contents: CO: 1x20mL, C1: 1x20mL, C2: 1x2.0 mL

Tnl CAL

Troponin I Calibrators

1

paropsi Ann onp
Calibradores de troponina |
Calibradores de troponina |
Calibratori di troponina |
Troponin I Kalibratoreri

Calibrateurs de troponine |
LN g
SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD. | Al .Iﬂuﬂnlﬁmomnn I §
wal TA Al TS5 S Fo o6 TS oo e sc 105-005910-00 i
(il o e DI AA[HC Coun 2021060100 3 2022-12-16 3
ROTULOS INTERNOS:
Troponin | Calibrators %
20mL CO - & l ‘.g-
2021060100 B
- 20221218 c Eo«n E
Troponin | Calibrators %
- [
20mL C 1 ) & l S
2021060100 y, ' \, .E
- 202212416 c Eotn E

Troponin | Calibrators

C2 me |
®CE...

20mL

2021060100
20224216

B-type natriuretic peptide (CLIA)

ROTULOS EXTERNOS:

2 (01)06944904065229 (97)105-005660-A0
mindray BNP &% (102021050100 (99)105-005660-00
BOCrEOs (17)220625  (98)AEI202105010000043

B-type natriuretic peptide (CLIA)
2x50 tests
Contents : Ra:2x3.8 mL, Rb:2x3.5 mL

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.
Mindray Buaking, Keji 12th Rcvd Sout, High-Tech Incustrial Park, Namshan, Shenzbhen, S18057 PR China

“ Tel: ‘&&75&8136399! ru +86-755-26582680  www.mindray.com IY'“
ol [ C €,use

€C |REP Corp. GmbHEurop:

Shang! Holdng
Ellkstmﬂc 80, 20537 Hamburg, Germary

ind

mindaray BNP
B-type natriuretic peptide (CLIA)
Hartpuityperuuecxui nentug tuna B (XIMA)
Peptideo natriurético tipo B (CLIA)
Péptido natriurético tipo B (CLIA)
Peptide natriuretico di tipo B (CLIA)
B-tipi natriiiretik peptid (CLIA)
Peptide natriurétique de type B (CLIA)

i

=
2x50 tests g
105-005660-00 &
LoT| 2021050100 bo 2022-06-25 g

| F—2026-704034%2 -APN-INPM#ANMAT
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mindray BNP sty 8710
(10)2020080100 (99)105-005677-00
¥ (171211018 (98)AG0202008010000059

B-type natriuretic peptide (CLIA)
2x100 tests
Contents : Ra:2x6.6 mL, Rb:2x6.3 mL

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO,, LTD.
Mindray Buikiing, Keji 12th Rad Sout, Migh-Tech Incustrial Park, Namhars, Shenzbhen, S18057 PR China

Tel 1486-755-81855908  Fax :+B6-755-26582680  www.mindray.com X“
m EEJ c Emz: 2c

wll

Shanghai International Holding Corp. GmbH{Europe)
Eiffestrafie 80, 20537 Hamburg, Germary

BNP

B-type natriuretic peptide (CLIA)
Harpuitypetnueckui nentua tuna B (XIUA)
Peptideo natriurético tipo B (CLIA)

Péptido natriurético tipo B (CLIA)

Peptide natriuretico di tipo B (CLIA)

B-tipi natriiiretik peptid (CLIA)

i

Peptide natriurétique de type B (CLIA)

2x 100 tests
105-005677-00
LOT| 2020080100

047-039622-00(1.0¢

oy 2021-10-18

ROTULOS INTERNOS:

a
=z
©

2584254126584

B-type natriuretic peptide
(CLIA)

50 tests

Ra:3.8 mL, Rb:3.5 mL

2021050100

$J 2020625

BNP

l—st
m‘c €

mlndray

BNP

™~

B-type natriuretic peptide
(CLIA)
100 tasts
Ra:6.6 mL, Rb:6.3 mL

2020080100

S o0
o 20211018

1525842541 265841 53

BNP

ls&t
m ¢~
B €.

. mindray

e BNP Calibrator
ROTULOS EXTERNOS:

Presentacion A:

BNP CAL

mindray

gt (1012021060100
g ;15_» (17221209

- ;
BNP Calibrators

Contents: CO:1x2.0mL, C1: 1x2.0 mL, C2: 1x2.0 mL

e

SHENZHEN MINDRAY BIO-MEDICAL ELECTRONICS CO., LTD.
Mindray Buldng, Keji 12th Road Soum, Hgh-Tech Industrial Park, Nanshan, Shenzhen, 518057 PRChng

%k (01106944904065465 (97)105-005911-A0
: {99)105-005911-00
(98)ALK202106010000021

Tol 486 75581888998  Fax :+86-755-26582680  www.mindray.com §C
- Shanghal Intemational Hokding Corp. GmbH(Europe) & [’Iﬂ c E
[=c |rer] Eiftestrafie 80, 20537 Mamburg, Germany [ivD] 0123 2C

BNP CAL

BNP Calibrators

Kanubparopsi gnn onpeaenenun BNP
Calibradores BNP

Calibradores BNP

Calibratori di BNP

BNP Kalibratarleri

Calibrateurs de BNP

i

Q| :
202 106010000021 X
105-005911-00 8
2021060100 & 2022-12-09 §

F—2026-704034%2 -APN-INPM#ANMAT
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ROTULOS INTERNOS:

BNP Calibrators %
20mL CO &\Tl - _E
Taw  OCe.E
BNP Calibrators %
20mL c1 &”‘r §
w2120 OCE B

BNP Calibrators %
20mL =
C2 m®e. |

2021060100 E
o 20221209 <!> C €.m E
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e Creatine Kinase MB (CLIA)
Presentacion A:

Presentacion B:

vO
w ) > N.
i o Cavdosol

CA
CUEET IF-2026-70403422-APNSINPMA#ANMAT
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Presentacion C:

e CK-MB Calibrator

e Cardiac Marker Multi Control:
CONTROL L:

vO
w ) > N.
i o Cavdosol

CA
CUEET IF-2026-70403422-APNSINPMA#ANMAT
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Presentacion A:

Presentacion B:

usANA MARING

(vl el Cneiownd 5
- IF-2026-70403422-APNINPM#ANMAT
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CONTROL H:
Presentacion A:

Presentacion B:

E;wmm

SERARD LI s i AR

USANR MARING

CA
|F-2026-70403422:APN<tNPM#ANMAT
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e Myoglobin (CLIA)

Presentacion A:

Presentacion B:

E;wmm

SERNARDLEW e SRL.

USANR MARING

CA
|F-2026-70403422:APN<tNPM#ANMAT
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Presentacion C:

e MYO Calibrator

usank MARING

fuvio Sfiticin areiowol =
SR | F-2026-70403422:APNSHINPM#ANMAT
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e Troponin|(CLIA)

Presentacion A:

Presentacion B:

UsANA MA i
@ﬂ//g;l | F—2026-704034%2;EA$§F&+NPM H#ANMAT

HERNARLO LW ¢
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Presentacion C:

e Troponin | Calibrator

@i;m? USANR MARINO

camon
AR e

L Hpe R CA
IF-2026-70403422-APN<NPM#ANMAT
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e B-type natriuretic peptide (CLIA)

Presentacion A:

Presentacion B:

Tscomicn %
BERNARLO LEW ¢ Hifs SRT,

Tt |F-2026-70403422:APNINPM#ANMAT
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e BNP Calibrator:

@3 usagh MATINT
favia

itiein Saaclownt! >
e | F-2026-70403422: APNINPM#ANMAT
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mindray

Cce

CK-MB
Creatincinasa MB (CLIA)
Informacién para pedidos

N.° de catalogo Presentacion

CK-MB111 2 x 50 ensayos
CK-MB112 2 x 100 ensayos
CK-MB113 2 x 30 ensayos

Uso previsto

El ensayo de creatincinasa MB serie CL es un
inmunoensayo de quimioluminiscencia (CLIA) para la
determinacion cuantitativa de la creatincinasa MB
(CK-MB) en plasma o suero humano.

Resumen

La creatina quinasa (CK) es una enzima dimérica, que
cataliza la reaccion reversible de la fosforilacién de la
creatina por trifosfato de adenosina (ATP). La CK se
produce en cuatro isoformas diferentes: a isoenzima
mitocondrial , y las isoenzimas citosdélica CK-MM (tipo
muscular), CK-BB (tipo cerebral) y CK-MB. La CK-MB,
con un peso molecular de 80,000 Da, se compone de
dos subunidades (MW= 40,000 Da cada una): La
subunidad M se expresa en el musculo, y la subunidad
B en el cerebro. La CK-MB estd localizado
principalmente en el miocardio, representando un
20% de la actividad total de la CK*2. También se
distribuye algo de CK-MB en el musculo esquelético.

La determinacion de la masa CK-MB en el suero es un
elemento importante en el diagndstico de la isquemia
miocardica, por ejemplo, en pacientes con infarto
agudo de miocardio (IAM), miocarditis, etc®. La CK-MB
aparece en la circulacion aproximadamente entre 2y 6
horas después de la lesion miocardica. Aumenta
rapidamente hasta los niveles de pico en un plazo de
12 a 24 horas y, a continuacion, disminuye a los
niveles normales (36 a -72 horas). Este patron de
subida y bajada de los valores de CK-MB, junto con
cambios evolutivos en el ECG y una historia de dolor
toracico, generalmente se considera diagndstico de
IAM*56,

El cambio de la concentracion de CK-MB con el paso
del tiempo es un elemento considerable en la
evaluacion de lesidn miocardica, infarto y los dafios
con la reperfusién. Tenga en cuenta que la CK-MB
puede también aumentar en otras situaciones clinicas,
por ejemplo, dafio en sistema esquelético,
rabdomidlisis y paralisis®*.

Principio del ensayo

El ensayo de CK-MB serie CL es un ensayo
inmunoenzimatico de dos lugares para determinar el
nivel de creatincinasa MB.

En el primer paso, las microparticulas paramagnéticas
de muestra recubiertas con anticuerpo monoclonal
anti-CK-MB  (ratén) y anticuerpo monoclonal
anti-CK-MB conjugado a la fosfatasa alcalina (ratdn)
se afiaden a una cubeta de reaccién. Tras la incubacién,
la CK-MB de la muestra se une a las microparticulas
recubiertas de anticuerpo anti-CK-MB y al anticuerpo
anti-CK-MB conjugado a la fosfatasa alcalina para
formar un complejo de sandwich. Las microparticulas

se capturan magnéticamente y las sustancias sin unir
se eliminan por lavado.

En el segundo paso, la solucién de substrato se afiade
a la cubeta de reaccién. El anticuerpo anti-CK-MB
conjugado a la fosfatasa alcalina (ratén) cataliza la
solucion en el inmunocomplejo que queda en las
microparticulas. La reaccién quimioluminiscente
resultante se mide como unidades de luz relativas
(RLU) con el fotomultiplicador integrado en el sistema.
La cantidad de CK-MB presente en la muestra es
proporcional a las unidades de luz relativas (RLU)
generadas durante la reaccidon. La concentracion de
CK-MB puede calcularse con la curva de calibracion.

C reactivos

|2)

Microparticulas paramagnéticas

recubiertas con anticuerpo monoclonal

R . ,
a anti-CK-MB (ratdn) en el bdfer TRIS con
conservante.
Anticuerpo monoclonal anti-CK-MB

Rb conjugado a la fosfatasa alcalina (ratdn)
en el blfer MES con conservante.

La posicién de cada componente reactivo se muestra
en la siguiente figura (vista delantera por la izquierda y
vista superior por la derecha):

Ra Rb
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Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos de creatincinasa MB (CLIA) es
estable sin abrir hasta la fecha de caducidad indicada
si se almacena a 2-8 °C.

El kit d reactivos de creatincinasa MB (CLIA) puede
almacenarse en el analizador y usarse hasta 28 dias
después de abierto si se mantiene a 2-8 °C.

Preparacion del reactivo

Ra: Listo para usar

Rb: Listo para usar

Materiales necesarios pero no suministrados

Analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray.

Cat.No.CK-MB211: Calibradores CK-MB, 1x2,0 ml de
cada calibrador CO, C1y C2.

Cat.No.CK-MB212: Calibradores CK-MB, 1x1,2 ml CO,
1x1,0 ml C1y 1x1,0 ml C2.

Cat.No.CML311: Multicontrol de marcador cardiaco (L),
3%2,0 ml.

Cat.No.CMH311: Multicontrol de marcador cardiaco (H),
3x2,0ml.

Cat.No.CML312: Multicontrol de marcador cardiaco (L),
6x2,0 ml.

Cat.No.CMH312: Multicontrol de marcador cardiaco (H),
6x2,0 ml

Cat.No.WB411: Bufer de lavado, 1 x10 I.
Cat.No.CS511: Solucién de substrato, 4 x115 ml.

Cubeta de reaccion.
Instrumento aplicable

Analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray

Preparacion y obtencion de muestras

Para este ensayo, se recomiendan muestras de plasma
EDTA, heparina sddica, heparina de litio o suero
humano.

Obtenga las muestras de sangre siguiendo las
precauciones rutinarias para la venopuncion. Siga las
recomendaciones del fabricante del tubo de extraccion
sanguinea para la centrifugacién. Centrifugue las
muestras cuando finalice la formacién del coagulo.
Algunas muestras, en particular las de los pacientes
que reciben terapia anticoagulante, podrian tener un
tiempo de coagulacion mayor. Antes del andlisis,
compruebe que la materia celular y fibrina residual se
han eliminado.

Para lograr unos resultados 6ptimos, inspeccione si
hay burbujas en todas las muestras. Elimine las
burbujas con una pipeta antes del andlisis. Las
muestras se deben mezclar bien después de
descongelarse. Las muestras descongeladas deben
centrifugarse antes de usarse. Si la muestra se cubrid
con una capa lipidica tras la centrifugacion, debe
transferirse a un tubo limpio antes del ensayo. No
transfiera la capa lipidica. Manipule con cuidado para
evitar la contaminacion cruzada. No use las muestras
muy hemolizadas. No use las muestras inactivadas
con calor.

Las muestras se deben analizar a la mayor brevedad
después de su obtencion. Si el andlisis no se realiza
antes de las 6 horas, las muestras se deben almacenar
a una temperatura maxima de 2-8 °C. Las muestras se
mantienen estables durante 48 horas a 2-8 °C, 3
meses a -20 °C. Evite mas de cinco ciclos de
congelacion.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados éptimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien
sobre las instrucciones de funcionamiento, el control y
la conservacion de las muestras, las precauciones de
seguridad y el mantenimiento. Prepare también todos
los materiales necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos CK-MB (CLI) en
el analizador por primera vez, el frasco de reactivo sin
abrir debe volcarse suavemente al menos 30 veces
para volver a suspender las microparticulas que se han
asentado durante el envio o almacenamiento.
Inspeccione visualmente el frasco para confirmar que
las microparticulas estén suspendidas. Si las
microparticulas permanecen adheridas al frasco,
continte volcandolo hasta que se vuelvan a suspender
por completo. Si las microparticulas no se suspenden,

mas analisis de la misma muestra, se necesita un
volumen adicional. Los operadores deben consultar el
manual de funcionamiento del sistema y el requisito
especifico del ensayo para determinar el volumen
minimo de muestra.

Calibracion

La creatincinasa MB (CLIA) serie CL se ha
estandarizado de acuerdo con un ensayo de CK-MB
comercial (CLIA).

La informacion especifica de la curva de calibracion
principal del kit de reactivos de creatincinasa MB (CLIA)
se registra en el cédigo de barras bidimensional
adherido al paquete de reactivos. Se usa junto con
calibradores CK-MB para la calibracién del lote de
reactivos especifico. Cuando se realiza la calibracion,
en primer lugar escanee la informacion de la curva de
calibracién principal del cédigo de barras en el sistema
y, a continuacion, use los tres niveles de calibradores
CK-MB. Antes de realizar ningln ensayo de CK-MB, es
necesario obtener la curva de calibracion valida. Se
recomienda repetir la calibracién cada 4 semanas,
cuando se use un nuevo lote de reactivos o cuando los
controles de calidad no se ajusten al intervalo de
valores especificado. Para obtener instrucciones
detalladas de la calibracion, consulte el manual de
funcionamiento del sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se
ejecuten cada 24 horas si las pruebas estan en uso o
después de cada calibracién. La frecuencia del control
de calidad se debe adaptar a los requisitos individuales
de cada laboratorio. Los dos niveles de controles de
calidad recomendados para este ensayo son:
multicontrol de marcador cardiaco (L) y multicontrol
de marcador cardiaco (H).

Los resultados de los controles de calidad deben
ajustarse a los intervalos admisibles. Si un control no
se ajusta a su intervalo especificado, los resultados del
ensayo correspondiente no seran validos y las
muestras deberdn volver a analizarse. Podria ser
necesario repetir la calibracion. Inspeccione el sistema
de ensayo consultando el manual de funcionamiento
del sistema. Si los resultados de los controles de
calidad siguen sin ajustarse al intervalo especificado,
pongase en contacto con el servicio de atencién al
cliente de Mindray.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la
concentracion de analitos de cada muestra a partir de
la lectura del cédigo de barras con la curva de
calibracion principal, y segin el ajuste de la curva
obtenida por la funcién logistica de 4 pardmetros
(4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU)
generadas desde los calibradores CK-MB de los valores
de concentracién definidos. Los resultados se
muestran en unidades de ng/ml.

se recomienda no usar ese frasco de reac]ip._a??§_7o4om PN_I N PM #A N M AT

en contacto con el servicio de atencién ‘al cl
Mindray. No vuelque los frascos de reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 10 pl de muestra para
un Unico andlisis. Este volumen no incluye el volumen

Las muestras con concentraciones CK-MB que
sobrepasan el limite superior se pueden diluir con el
diluyente de muestra Mindray. El diluyente

muerto del contenedor de la muestra. SPég#ﬁa'QO de 3zcomendado es 1:2 (ya sea manualmente o de forma
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automatica mediante el analizador). La concentracion
de la muestra diluida debe ser >10 ng/ml. Después de
la dilucién manual, multiplique el resultado por el
factor de dilucién. Después de que los analizadores
realizan la dilucion automatica, el sistema
automaticamente multiplica el resultado por el factor
de dilucién cuando calcula la concentracién de la
muestra.

Valores previstos

Un estudio en una cohorte de 436 hombres sanos y
418 mujeres sanas ha determinado el intervalo de
referencia del ensayo de CK-MB serie CL.

para las muestras diluidas de 2 dimensiones).
Especificidad

Concentraciones maximas de hemoglobina de 500
mg/dl, bilirrubina de 20 mg/dl, triglicéridos de 3000
mg/dl y proteina total de 10 g/dl no interfieren con el
ensayo de CK-MB serie CL. Estas sustancias muestran
interferencias inferiores al  10% en las
concentraciones indicadas.

No se observaron interferencias obvias por factor
reumatoideo (hasta 800 IU/ml) ni anticuerpo
antinuclear.

N A _ El calibrador CK-MB CO se enriquecié con CK-MM,
Categoria Namero de PEI’CE:ItIl Percer:tll CK-BB. No se observé reactividad cruzada obvia, ya
muestras 99 97,5 que todos los resultados fueron <1 %. Los resultados
Hombre 436 6,36 ng/ml 5,03 ng/ml se resumen en la siguiente tabla.
Mujer 418 4,97 ng/mj 3,68 ng/mi . Concentracién Reactividad |Criterios de|
Sustancia| de reactante >
Por las diferencias de pardmetros geograficos, raza, cruzado cruzada |aceptacion
sexo y edad, es muy recomendable que cada
laboratorio establezca su propio intervalo de CK-MM | 35000 ng/ml 0,01% 19%
referencia. CK-BB 120 ng/ml 0,14% :

Limitacion

El limite superior de este ensayo es 300 ng. Una
muestra con una concentracién de CK-MB inferior al
limite superior puede determinarse en términos
cuantitativos, mientras que la muestra con una
concentracién mayor al limite superior se registra
como >300 ng/ml o diluir las muestras con el diluyente
de muestras de Mindray.

La concentracién de CK-MB en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes,
puede variar debido a las diferencias en los métodos
de ensayo, la calibracién y la especificidad de los
reactivos. Los resultados de los ensayos se usaran
junto con otros datos para tomar decisiones clinicas,
como sintomas, resultados de otras pruebas, historia
clinica.

La muestra de los individuos expuestos a anticuerpos
monoclonales de ratén podria contener anticuerpos
humanos antiratén (HAMA)’. Estas muestras podrian
dar valores erréneamente elevados o bajos con los kits
de ensayo que usan anticuerpos monoclonales de
ratén®°. Sin embargo, en este ensayo no se han
observado interferencias obvias de HAMA.

Caracteristicas de rendimiento

Sensibilidad analitica / limite de deteccion

El kit de reactivos de creatincinasa MB (CLIA) tiene
una sensibilidad analitica de <0,1 ng/ml. La
sensibilidad analitica se define como la concentracién
mas baja de analitos que puede diferenciarse de una
muestra que no contiene analitos. Se define como la
concentracion de CK-MB con las dos desviaciones
estandares superiores al valor de RLU medio calculado
con 20 mediciones de una muestra sin analitos.

Intervalo posible

El intervalo de notificacion se define por la sensibilidad
analitica y el limite superior de la curva de calibracion
principal. El intervalo de notificacion del kit de
reactivos de Creatincinasa MB (CLIA) es 0,1-300
ng/ml (o el limite superior llega hasta los 600 ng/ml

Efecto prozona

Para el ensayo de CK-MB serie CL, no se observd
efecto prozona con las muestras analizadas que
contenian hasta 20 000 ng/ml| de CK-MB.

Exactitud

Se usaron dos controles con valores trazables y
predefinidos para verificar la exactitud de este ensayo.
Los resultados demostraron que las desviaciones
relativas eran inferiores a +10%. Los resultados se
resumen en la siguiente tabla.

Valor de Valor de
Muestra CK-MB CK-MB Desviacion
medido predefinido relativa
(ng/ml) (ng/ml)
Nivel 1 6,93 6,75 2,67%
Nivel 2 73,83 73,54 0,39%
Precision

El ensayo de CK-MB serie CL esta disefiado para una
precision de <10% (conforme al CV del dispositivo).
La precision se determind siguiendo los estandares del
protocolo EP5-A2 del National Committee for Clinical
Laboratory Standards (NCCLS)!®. Se probaron dos
niveles de controles de calidad en duplicado en dos
series independientes por dia, durante un total de 20
dias, usando un Unico lote de reactivo y una curva de
calibracion. Los datos de precisién se resumen en la
siguiente tabla.

Valor Confor
medio cv Conforme al
de me al
interseria CV del
a CV del
CK-MB ‘.E a I dispositivo
serie
(ng/ml)
1 6,31 | 4,20% | 5,10% 8,22%
2 74,08 | 5,05% | 5,72% 9,55%
Linealidad

Una muestra de péptido CK-MB de alta concentracion

(aproximadamente 300 ng/ml) se mezclé con una
muestra de baja concentracién (<0,1 ng/ml) con
diferentes proporciones, generando una serie de
diluciones. La CK-MB de cada dilucién se calculé
usando el ensayo de CK_MB serie CL de Mindray. Se
demostro que la linealidad se ajustaba al intervalo de
0.1 ng a 300 ng, y el coeficiente de correlacién r es
>0,990. Los datos de linealidad se resumen en la
siguiente tabla.

Concentracion|

(ng/ml)

Valor previsto

de 0,05|61,72(123,39 185,06 246,73 308,3

8
CK-MB
Valor medido 308.3
de 0,05 |57,55| 128,57 193,02 258,41, 8’
CK-MB

Comparaciéon de métodos

El ensayo de CK-MB serie CL de Mindray se compard
con un kit de diagndstico disponible comercialmente
en un estudio de correlacion con unas 1276 muestras.
Los datos estadisticos obtenidos por el modo de
calculo Deming se resumen en la siguiente tabla.

Intervalo de Coeficiente
concentraciéon|Pendiente| Origen de
(ng/ml) correlacion
0,1~300 0,9915 | -0,1892 0,9896

Advertencias y precauciones
1.  Exclusivo para uso diagnostico in vitro.

2. Siga las reglas para manipular los reactivos de
laboratorio y tome todas las precauciones de
seguridad necesarias.

3. Debido a las diferencias de metodologia y la
especificidad de los anticuerpos, los resultados
de los ensayos de la misma muestra pueden ser
diferentes si se usan kits de reactivos de otros
fabricantes en el sistema Mindray o si se usan kits
de reactivos Mindray en otros sistemas.

4. No use kits de reactivos con la fecha de caducidad
vencida.

5. No use reactivos mezclados de distintos lotes.

6. Mantenga el paquete de reactivos siempre en
posicion vertical para garantizar que no se
pierdan microparticulas antes de su uso.

7. No se recomienda usar paquetes de reactivos
abiertos mas de 28 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no se
puede garantizar si no se siguen las instrucciones
de este prospecto.

9. Los residuos de las reacciones y las muestras
deben tratarse como riesgos bioldgicos
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Calibradores CK-MB

Informacion para pedidos

N.° de o
< Presentacion

catalogo
C0:1x2,0 ml/vial

CK-MB211 C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial
C0:1x1,2 ml/vial

CK-MB212 C1:1x1,0 ml/vial
C2:1x1,0 ml/vial

Uso previsto

Los calibradores de CK-MB (CK-MB CAL) de
Mindray estan indicados para rutinas de
calibracién cuantitativa en los ensayos de
creatincinasa MB (CK-MB) con el analizador
para inmunoensayo de quimioluminiscencia
serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicion Mindray CL se
compone del analizador para inmunoensayo
de quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo, calibradores y controles de Mindray.
Los calibradores CK-MB contienen analito de
creatincinasa MB (CK-MB). La relaciéon
matematica entre la emision de luz de
quimioluminiscencia medida y la
concentracion conocida de analitos establece
la curva de calibraciéon. Se utiliza para
convertir las unidades de luz relativas (RLU)
de las muestras en una concentracién de
analitos cuantitativa.

Componentes

Creatincinasa MB en tres
C0,C1,C2

niveles de concentracion

Advertencias y precauciones

1. Sdlo para uso diagnostico in vitro.

2. Los profesionales deben estar
capacitados para tomar las
precauciones necesarias durante la
manipulacion de reactivos de
laboratorio.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes aparecen en la tarjeta
de calibracion.

4. Se recomienda realizar una calibracion
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos
lotes.

6. Realice las operaciones de

mantenimiento y rutinarias conforme a
la planificacién, incluidos la calibracion y
el andlisis para garantizar el
rendimiento del sistema de medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

8. Los calibradores se probaron con los kits
homologados para CE para anticuerpos

VIH-1, VIH-2, VHC, sifilis TP y para
HBsAg. Todos los resultados son
negativos. Sin embargo, ya que ningun
método de ensayo puede descartar el
riesgo potencial de infeccién con
absoluta certeza, este material debera
manipularse como riesgo bioldgico
potencial.*

9. Si hay signos de contaminacion
microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

10. La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa
solicitud.

11. La eliminacién de los materiales de
residuo deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento
del sistema Mindray o pdngase en
contacto con el servicio de atencién al
cliente para informarse sobre el
principio de calibracion, el uso de los
calibradores y la validez de los datos de
los calibradores.

2. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de CK-MB: 0, ~15 y ~200
ng/ml. Pruebe CO tres veces y C1, C2
dos veces durante la calibracion.

3. Consulte en la tarjeta de calibracion la

informacion exacta sobre la
concentracién de CK-MB especifica del
lote.

Preparacion

1. Saque el vial del refrigerador y espere a
que alcance la temperatura ambiente.

2. Mueva suavemente el vial colocado
verticalmente y aseglrese de que el
material liofilizado se encuentra en el
fondo del vial.

3. Con cuidado, quite el tapdn roscado vy el
tope de goma para evitar que salga
polvo liofilizado.

4. Disuelva afnadiendo 2,0 ml de agua
destilada/desionizada por el lado del vial,
lentamente y con la cantidad exacta.

5. Vuelva a colocar cuidadosamente el
tapén de goma y deje reposar durante
30 minutos a temperatura ambiente.

6. Durante el tiempo de reposo, mezcle el
contenido dando la vuelta al vial varias
veces y agitando con suavidad para que
todos los componentes del polvo
liofilizado se disuelvan. Evite que se
forme espuma.

7. Transfiera las alicuotas del calibrador
disuelto en los frascos etiquetados
vacios. Use las alicuotas
inmediatamente o almacénelas a -20 °C;
cada parte alicuota solo se puede usar
una vez.

8. Conforme al procedimiento  de
calibracién descrito en el manual del
instrumento, use el valor especifico del

lote de los calibradores para definir los
parametros de calibracion.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores son estables hasta la fecha
de caducidad indicada en la etiqueta cuando
se almacenan en viales sin abrir a 2~8 °C y
protegidos de la luz. Una vez abierto el vial,
se mantiene estable durante 30 dias si se
congela a -20 °C.

Materiales necesarios pero no

suministrados

1. El analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits
de reactivo y controles de Mindray

2. Equipo de laboratorio general.

3. Agua destilada/desionizada.

Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad es conforme a EN
ISO 17511:2003,% el mensurando (analito)
de los calibradores es trazable para un
ensayo de creatincinasa MB comercial (CLIA).
La concentracién de calibradores es
especifica de cada lote del analizador para
inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray. La precision de los
calibradores Mindray no puede garantizarse,
si se usa otro sistema o método, ya que
podria haber sesgo entre los métodos y
sistemas diferentes. Los detalles sobre la
trazabilidad estan disponibles previa peticion.

Control de calidad

Use los controles Mindray como las muestras
para supervisar el estado de cada calibracion.
El resultado del control debe estar dentro del
intervalo definido que aparece en la hoja de
calculo de control. Si los controles no se
ajustan al intervalo especificado, debera
comprobarse el sistema de medicion. Por
ejemplo, la fecha de caducidad o las
condiciones de almacenamiento de los
calibradores, reactivos y controles, la
contaminacién de los reactivos, la posicién del
reactivo o la muestra en el analizador; el ajuste
de pardmetros del software; o el correcto
funcionamiento del analizador. El valor
asignado de calibradores se adapta al
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray y es
especifico del lote.

Simbolos graficos

[0 o e €€ [ElwE

Invitro diagnostic Catalogue number  EUTOPea Authorized

Batch code Conformity epresentative in the
medical device oMY uropean Community

mm & 4 9w A g
risks Manufacturer Cautior Use by

Consu
instructions for use. fimit

Referencias

bioldgico. Trazabilidad metroldgica de
los valores asignados a los calibradores
y a los materiales de control.
© 2013 Shenzhen Mindray Bio-Medical
Electronics Co., Ltd.
Todos los derechos reservados
Fabricante: Shenzhen Mindray Bio-Medical
Electronics Co., Ltd.
Direccion: Mindray Building, Keji 12th Road
South, Hi-tech Industrial Park, Nanshan,
Shenzhen, 518057 P.R.China
Direccion de correo electrénico:
service@mindray.com
Sitio web: www.mindray.com
Tel.: +86-755-26582888
Fax: +86-755-26582680
Representante en CE: Shanghai
International Holding Corp. GmbH (Europa)
Direccion: Eiffestrae 80, Hamburgo 20537,
Alemania
Tel.: 0049-40-2513175
Fax: 0049-40-255726

gy

L e DORETI3422- APN- NPV SANMAT

and Biomedical Laboratories.
2. ISO 17511:2003. Productos sanitarios
para diagndstico in vitro. Medicion de

magnitudes en rp%ﬂméezzlaém

P/N : 046-003170-00(2.0) Espafiol-4

2018-10



mindray

C¢€

Multicontrol i de
marcador cardiaco

Informacién para pedidos

Producto c:t.a’:.l::o Presentacion
Multicontrol de | CML311 | 3x2,0 ml/vial
marcador
cardiaco (L)
Multicontrol de | CMH311 | 3x2,0 ml/vial
marcador
cardiaco (H)

CML312 | 6x2,0 ml/vial

CMH312 | 6x2,0 ml/vial

Uso previsto

El multicontrol de marcador cardiaco de
Mindray se usa para el control de calidad
supervisando la exactitud y precision del
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray vy la
capacidad de ensayo de laboratorio clinico en
la medicién cuantitativa de analitos de
marcador cardiaco.

Resumen

El sistema de medicion Mindray CL se
compone del analizador para inmunoensayo
de quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo, calibradores y controles de Mindray.
El multicontrol de marcador cardiaco de
Mindray puede servir para comprobar si los
resultados del control de calidad se ajustan al
intervalo especificado. Se wusa con los
inmunoensayos  quimioluminiscentes  de
Mindray, como troponina I (CLIA), péptido
natriurético tipo B (CLIA), mioglobina (CLIA),
creatincinasa MB (CLIA).

Componentes

El  multicontrol de marcador cardiaco
contiene analitos de troponina I, BNP,
mioglobina y CK-MB. Las actividades de los
controles son especificas del lote.

Advertencias y precauciones

1.  Exclusivo para uso diagndstico in vitro.

2. Los profesionales deben estar
capacitados para tomar las
precauciones necesarias durante la
manipulacion de reactivos de
laboratorio.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes aparecen en hoja de
valores.

4. Los controles deben realizarse a diario
junto con las muestras del paciente, tras
cada calibracion, o tras el cambio del
lote de reactivos.

5. Realice las operaciones de
mantenimiento y rutinarias conforme a
la planificacion, incluidos la calibracion y
el ‘analisis del sistema para garantizar
los resultados de las mediciones.

6. Los calibradores se probaron con los kits
homologados para CE para anticuerpos
VIH-1, VIH-2, HCV, sifilis TP y para

HBsAg. Los resultados son negativos.
Sin embargo, ya que ningun método de
ensayo puede descartar el riesgo
potencial de infeccion con absoluta

certeza, este material debera
manipularse como riesgo bioldgico
potencial.!

7. Si hay signos de contaminacion
microbiana o excesiva turbidez en el
producto, péngase en contacto con el
servicio de atencion al cliente de
Mindray.

8. La hoja de datos de seguridad de los
materiales estd disponible previa
solicitud.

9. La eliminacién de los materiales de
residuo debera realizarse conforme a las
directrices locales.

10. Los valores objetivo y los intervalos del
multicontrol de marcador cardiaco de
Mindray son solo de referencia. Cada
laboratorio puede establecer su propio
procedimiento de control de calidad y
configurar sus propios valores objetivo e
intervalos.

Método de ensayo

Los multicontroles de marcador cardiaco
tienen componentes similares que las
muestras de ensayo. Por lo tanto, los
controles se pueden analizar con el mismo
procedimiento que las muestras,
seguidamente, los valores objetivo y los
intervalos se calculan y comparan para
comprobar si los controles cumplen con las
especificaciones.

Preparacion

1. Saque el vial del refrigerador y espere a
que alcance la temperatura ambiente.

1. Mueva suavemente el vial colocado
verticalmente y aseglrese de que el
material liofilizado se encuentra en el
fondo del vial.

2. Con cuidado, quite el tapon roscado y el
tope de goma para evitar que salga
polvo liofilizado.

3. Disuelva afadiendo 2,0 ml de agua
destilada/desionizada por el lado del vial,
lentamente y con la cantidad exacta.

4. Vuelva a colocar cuidadosamente el
tapon de goma y deje reposar durante
30 minutos a temperatura ambiente.

5. Durante el tiempo de reposo, mezcle el
contenido dando la vuelta al vial varias
veces y agitando con suavidad para que
todos los componentes del polvo
liofilizado se disuelvan. Evite que se
forme espuma.

6. Transfiera las alicuotas del control
disuelto en los frascos etiquetados
vacios. Use las alicuotas
inmediatamente o almacénelas a -20 °C;
cada parte alicuota solo se puede usar
una vez.

7. Consulte el manual de funcionamiento

del sistema o al servicio de atencién al
cliente de Mindray para solicitar
informacion sobre el principio de control,
el uso del control y la evaluacién de la
validez del control.

Almacenamiento y estabilidad

El multicontrol de marcador cardiaco es
estable hasta la fecha de caducidad indicada
en la etiqueta cuando se almacena en viales
sin abrir a 2~8°C y protegidos de la luz. Una
vez abierto el vial, se mantiene estable

durante 30 dias si se congela a -20 °C.

Materiales necesarios pero no

suministrados

1. El analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits
de reactivo y los calibradores
compatibles de Mindray

2. Equipo de laboratorio general.

3. Agua destilada/desionizada.

Valores de ensayo

Los valores del control (el valor objetivo y el
intervalo) determinados con el procedimiento
de medicién rutinario de Mindray se indican
en la hoja de valores objetivo. El valor
objetivo se ha obtenido con el sistema de
medicion de Mindray y el intervalo se ha
calculado como desviaciones estandar + 3 de
los valores objetivos. Los valores de control
son especificos del lote. Compruebe el
numero de lote de cada control antes de su
uso.

Control de calidad

Use los controles Mindray como las muestras
para supervisar el estado de cada calibracién.
Los valores de los calibradores son
especificos de cada lote del analizador para
inmunoensayo de quimioluminiscencia serie
CL de Mindray. El resultado del control debe
ajustarse al intervalo definido, seglin se
ilustra en la hoja de valores objetivo del
control. Si los controles no se ajustan al
intervalo especificado, el sistema de
medicion y los reactivos deben comprobarse,
por ejemplo, la fecha de caducidad o las
condiciones de almacenamiento de los
calibradores, reactivo y controles; posible
contaminacion del reactivo; posicion del
reactivo, posicion de la muestra en el
analizador; la configuracién de parametros
en el software; o estado de funcionamiento
del analizador. Cada laboratorio debe
establecer su propio sistema de control de
calidad interno y el procedimiento para las
acciones correctivas y preventivas.
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qMYO
Mioglobina (CLIA)
Informacién para pedidos

N.° de catalogo Presentacion
MYO111 2 x 50 ensayos
MYO112 2 x 100 ensayos
MYO113 2 x 30 ensayos

Uso previsto

El ensayo de mioglobina serie CL es un inmunoensayo de
quimioluminiscencia  (CLI) para la determinacién
cuantitativa de la mioglobina (MYO) en plasma o suero
humano.

Resumen

La mioglobina, con un peso molecular de 17,8 kD, es una
hemoproteina que solo se encuentra en las células del
musculo esquelético y musculo cardiaco. Los experimentos
han demostrado que mioglobina del misculo esquelético y
la mioglobina del mdsculo cardiaco no son diferentes en la
actividad inmunoldgica. La mioglobina transporta oxigeno y
sirve como una reserva de oxigeno, jugando un papel
importante en el metabolismo celular aerdbico®.

La mioglobina es el marcador biolégico més antiguo para el
diagndstico de infarto agudo de miocardio (IMA)?*? - Su
pequefio peso molecular hace posible una rapida difusién en
el sistema de circulacién de las células dafiadas. La
mioglobina aparece en la circulacién sanguinea de 1 a 3
horas después de la apariciéon de los sintomas. La
mioglobina aumenta rapidamente hasta los niveles de pico
(en un plazo de 6 a 7 horas), y disminuye a niveles normales
(de 18 a 30 horas). La concentraciéon de mioglobina
permanece alta en casi todos los pacientes que padezcan
IAM durante 12 horas*>®, Por lo tanto, la mioglobina es
sensible y podria usarse como marcador bioldgico de fase
temprana para diagnosticar IAM. Sin embargo, la
mioglobina no es especifica del muisculo cardiaco, también
se eleva en otras patologias clinicas, p.ej., en lesion
miocardica aguda, en insuficiencia renal aguda o cronica,
insuficiencia cardiaca congestiva grave, choque prolongado,
ejercicios fisicos intensos, etc. Ademds, la mioglobina
también aumenta en el suero ante trastorno neuromuscular
(p. ej., miodistrofia, miofagismo, polimiositis, etc). Por lo
tanto, la determinacién de la mioglobina en suero estad
indicada en el diagnédstico del IAM solo en el caso de
aquellos pacientes que no padecen complicaciones de las
enfermedades mencionadas’.

La probabilidad de sufrir un IAM es extremadamente baja en
el caso de aquellos pacientes cuya mioglobina en suero no
aumenta en las 4 horas siguientes a la aparicion de los
sintomas. Debido a la répida eliminacion por el rifién, la
mioglobina vuelve a un nivel normal en un plazo de 18 a 30
horas. La medicién de la mioglobina en suero también
puede usarse para diagnosticar reinfarto. La elevacion
frecuente de la mioglobina curso indica infarto de miocardio
continuo. Para los pacientes con cirugia cardiaca, la
mioglobina es un indice objetivo para evaluar la lesion
cardiaca®.

Principio del ensayo

El ensayo de MYO serie CL es un ensayo inmunoenzimatico
de dos lugares para determinar el nivel de MYO.

En el primer paso, la muestra, el blfer de tratamiento de
muestra y las microparticulas paramagnéticas recubiertas
con anticuerpo monoclonal anti-MYO (ratén) y anticuerpo
monoclonal anti-MYO conjugado a la fosfatasa alcalina

(ratén) se afiaden a una cubeta de reacciéon. Tras la
incubaciéon, la MYO de la muestra se une a las
microparticulas recubiertas de anticuerpo anti-MYO y al
anticuerpo anti-MYO conjugado a la fosfatasa alcalina para
formar un complejo de sandwich. Las microparticulas se
capturan magnéticamente y las sustancias sin unir se
eliminan por lavado.

En el segundo paso, la solucién de substrato se afiade a la
cubeta de reaccién. El anticuerpo anti-MYO conjugado a la
fosfatasa alcalina (ratén) cataliza la solucién en el
inmunocomplejo que queda en las microparticulas. La
reaccién quimioluminiscente resultante se mide como
unidades de luz relativas (RLU) con el fotomultiplicador
integrado en el sistema. La cantidad de MYO presente en la
muestra es proporcional a las unidades de luz relativas (RLU)
generadas durante la reaccion. La concentracién de MYO
puede calcularse con la curva de calibracion.

Componentes reactivos

Microparticulas paramagnéticas recubiertas
Ra con anticuerpo monoclonal anti-MYO (ratén)
en el bufer MES con conservante.

Anticuerpo monoclonal anti-MYO conjugado a
Rb la fosfatasa alcalina (raton) en el bafer MES
con conservante.

Bufer de tratamiento de muestra con
conservante.

Rc

La posicién de cada componente reactivo se muestra en la
siguiente figura (vista delantera por la izquierda y vista
superior por la derecha):

Ra Re Rb

- @e6e0

Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos de mioglobina (CLIA) es estable sin abrir
hasta la fecha de caducidad indicada si se almacena a
2-8°C.

El kit de reactivos mioglobina (CLIA) puede almacenarse en
el analizador y usarse hasta 28 dias después de abierto si se
mantiene a 2-8 °C.

Preparacion del reactivo
Ra: Listo para usar
Rb: Listo para usar
Rc: Listo para usar

Materiales
suministrados
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia
serie CL de Mindray.

Cat.No.MYO211: Calibradores MYO, 1x2,0 ml de cada
calibrador CO, C1 y C2.

Cat.No.MY0212: Calibradores MYO, 1x1,2 ml CO, 1x1,0 mi
Cly 1x1,0 mlC2.

Cat.No.CML311: Multicontrol de marcador cardiaco (L),
3x2,0ml.

Cat.No.CMH311: Multicontrol de marcador cardiaco (H),
3x2,0ml.

Cat.No.CML312: Multicontrol de marcador cardiaco (L),
6x2,0ml.

Cat.No.CMH312: Multicontrol de marcador cardiaco (H),
6x2,0ml

Cat.No.WB411: Bufer de lavado, 1 x10 I.

Cat.No.CS511: Solucién de substrato, 4 x115 ml.

necesarios pero no

Cubeta de reaccion.

Instrumento aplicable
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia
serie CL de Mindray

Preparacion y obtencion de muestras

Para este ensayo, se recomiendan muestras de plasma
EDTA, heparina sédica, heparina de litio o suero humano.
Obtenga las muestras de sangre siguiendo las precauciones
rutinarias para la venopuncion. Siga las recomendaciones
del fabricante del tubo de extraccidn sanguinea para la
centrifugacion. Centrifugue las muestras cuando finalice la
formacion del coagulo. Algunas muestras, en particular las
de los pacientes que reciben terapia anticoagulante, podrian
tener un tiempo de coagulaciéon mayor. Antes del andlisis,
compruebe que la materia celular y fibrina residual se han
eliminado.

Para lograr unos resultados optimos, inspeccione si hay
burbujas en todas las muestras. Elimine las burbujas con
una pipeta antes del andlisis. Las muestras se deben
mezclar bien después de descongelarse. Las muestras
descongeladas deben centrifugarse antes de usarse. Si la
muestra se cubri6 con una capa lipidica tras la
centrifugacion, debe transferirse a un tubo limpio antes del
ensayo. No transfiera la capa lipidica. Manipule con cuidado
para evitar la contaminacidn cruzada. No use las muestras
muy hemolizadas. No use las muestras inactivadas con
calor.

Las muestras se deben analizar a la mayor brevedad
después de su obtencion. Si el andlisis no se realiza antes de
las 8 horas, las muestras se deben almacenar a una
temperatura maxima de 2-8 °C. Las muestras se mantienen
estables durante 72 horas a 2-8 °C, 3 meses a -20 °C. Evite
maés de cinco ciclos de congelacion.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados Optimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien sobre las
instrucciones de funcionamiento, el control y la
conservacién de las muestras, las precauciones de
seguridad y el mantenimiento. Prepare también todos los
materiales necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de mioglobina (CLIA) en el
analizador por primera vez, el frasco de reactivo sin abrir
debe volcarse suavemente al menos 30 veces para volver a
suspender las microparticulas que se han asentado durante
el envio o almacenamiento. Inspeccione visualmente el
frasco para confirmar que las microparticulas estan
suspendidas. Si las microparticulas permanecen adheridas
al frasco, continle volcdndolo hasta que se vuelvan a
suspender por completo. Si las microparticulas no se
suspenden, se recomienda no usar ese frasco de reactivo.
Pdngase en contacto con el servicio de atencion al cliente de
Mindray. No vuelque los frascos de reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 5 pl de muestra para un
Unico anadlisis. Este volumen no incluye el volumen muerto
del contenedor de la muestra. Si se realizan mas analisis de
la misma muestra, se necesita un volumen adicional. Los
operadores deben consultar el manual de funcionamiento

del sistema y el requisito especifico dellfﬁsazo%_7040

determinar el volumen minimo de muestra.
Calibracion

La mioglobina serie CL (CLIA) se ha estandarizado de
acuerdo con un ensayo de MYO comercial (CLIA).

del kit de reactivos de mioglobina (CLIA) se registra en el
codigo de barras bidimensional adherido al paquete de
reactivos. Se usa junto con calibradores de MYO para la
calibracion del lote de reactivos especifico. Cuando se
realiza la calibraciéon, en primer lugar escanee la
informacién de la curva de calibracion principal del cédigo
de barras en el sistema y, a continuacién, use los tres
niveles de calibradores de MYO. Antes de realizar ningin
ensayo de MYO, es necesario obtener la curva de calibracién
valida. Se recomienda repetir la calibracion cada 4 semanas,
cuando se use un nuevo lote de reactivos o cuando los
controles de calidad no se ajusten al intervalo de valores
especificado. Para obtener instrucciones detalladas de la
calibracién, consulte el manual de funcionamiento del
sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuten
cada 24 horas si las pruebas estan en uso o después de cada
calibracién. La frecuencia del control de calidad se debe
adaptar a los requisitos individuales de cada laboratorio. Los
dos niveles de controles de calidad recomendados para este
ensayo son: multicontrol de marcador cardiaco (L) y
multicontrol de marcador cardiaco (H).

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a
los intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su
intervalo especificado, los resultados del ensayo
correspondiente no serdn vdlidos y las muestras deberan
volver a analizarse. Podria ser necesario repetir la
calibracion. Inspeccione el sistema de ensayo consultando
el manual de funcionamiento del sistema. Si los resultados
de los controles de calidad siguen sin ajustarse al intervalo
especificado, pdngase en contacto con el servicio de
atencion al cliente de Mindray.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracién de
analitos de cada muestra a partir de la lectura del cédigo de
barras con la curva de calibracién principal, y segln el
ajuste de la curva obtenida por la funcion logistica de 4
parametros (4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU)
generadas desde los calibradores de MYO de los valores de
concentracién definidos. Los resultados se muestran en
unidades de ng/ml.

Valores previstos
Un estudio en una cohorte de 1150 hombres sanos y 1111
mujeres sanas ha determinado el intervalo de referencia del
ensayo de MYO serie CL.

Categoria Ndmero de muestras| Percentil 95°
Hombre 1150 80 ng/ml
Mujer 1111 65 ng/ml

Por las diferencias de pardmetros geograficos, raza, sexo y
edad, es muy recomendable que cada laboratorio
establezca su propio intervalo de referencia.
Limitacién

El limite superior de este ensayo es 3000 ng/ml. Una
muestra con una concentraciéon de MYO inferior al limite
superior puede determinarse en términos cuantitativos,
mientras que la muestra con una concentracién mayor al

A2 BERTNRIEANNAT, s,

determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede
variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo, la
calibracion y la especificidad de los reactivos. Los resultados

. de los ensayos se usaran junto con otros datos para tomar
La informacién especifica de la curva de calibrawhﬂaa24 de 3&
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decisiones clinicas, como sintomas, resultados de otras
pruebas, historia clinica.

La muestra de los individuos expuestos a anticuerpos
monoclonales de ratén podria contener anticuerpos

humanos antiratéon (HAMA)®. Estas muestras podrian dar
valores erréneamente elevados o bajos con los kits de

ensayo que usan anticuerpos monoclonales de raton 1011 gjn

embargo, en este ensayo no se han observados
interferencias obvias de HAMA.

Caracteristicas de rendimiento

Sensibilidad analitica / limite de
deteccion

El kit de reactivos de mioglobina (CLIA) tiene una
sensibilidad clinica de <1,0 ng/ml. La sensibilidad analitica
se define como la concentracién mas baja de analitos que
puede diferenciarse de una muestra que no contiene
analitos. Se define como la concentracion de MYO con las
dos desviaciones estdndares superiores al valor de RLU
medio calculado con 20 mediciones de una muestra sin
analitos.

Intervalo posible

El intervalo de notificacion se define por la sensibilidad
analitica y el limite superior de la curva de calibracién principal.
El intervalo de notificacién del kit de reactivos de MYO (CLIA)
es 1,0-3000 ng/ml.

Especificidad

Concentraciones maximas de hemoglobina de 500 mg/dl,
bilirrubina de 20 mg/dl, triglicéridos de 3000 mg/dl y
proteina total de 10 g/dl no interfieren con el ensayo de MYO
serie CL. Estas sustancias muestran interferencias inferiores
al 10 % en las concentraciones indicadas.

No se observaron interferencias obvias por factor
reumatoideo (hasta 1500 IU/ml) ni anticuerpo antinuclear.
El calibrador de MYO CO se enriquecié con hemoglobina. No
se observé reactividad cruzada obvia, ya que todos los
resultados fueron <1 %. Los resultados se resumen en la
siguiente tabla.

Concentracion
N de reactante |Reactividad| Criterios de
Sustancia =z
cruzado cruzada | aceptacion
(mg/ml)
Hemoglobing| 5 0,00% 1%

Efecto prozona

Para el ensayo de MYO serie CL, no se observé efecto
prozona con las muestras analizadas que contenian hasta
100 000 ng/ml de MYO.

Exactitud

Se usaron dos controles con valores trazables y predefinidos
para verificar la exactitud de este ensayo. Los resultados
demostraron que las desviaciones relativas eran inferiores a

+10%. Los resultados se resumen en la siguiente tabla.

Valorde MYO | Valorde MYO N
e . Desviacion
Muestra pr relativa
(ng/ml) (ng/ml)
Nivel 1 53,67 52,42 2,38%
Nivel 2 785,90 801,55 -1,95%
Precision

El ensayo de MYO serie CL esta disefiado para una precision
de <10% (conforme al CV del dispositivo). La precision se
determind siguiendo los estédndares del protocolo EP5-A2
del National Committee for Clinical Laboratory Standards
(NCCLS). Se probaron dos niveles de controles de calidad en

duplicado en dos series independientes por dia, durante un
total de 20 dias, usando un Unico lote de reactivo y una
curva de calibracién. Los datos de precision se resumen en
la siguiente tabla.

Valor | Confor Conforme al
medio de| me al cv
Muestra . . CVdel
MYO CV de | interserial di it
(ng/ml) (la serie Ispositivo
1 64,77 |4,17%| 5,01% 8,37%
2 821,29 |3,36%| 4,56% 7,90%
Linealidad

Una muestra de MYO de alta concentracion
(aproximadamente 3000 ng/ml) se mezclé con una muestra
de baja concentracion (<1,0 ng/ml) con diferentes
proporciones, generando una serie de diluciones. La MYO de
cada dilucién se calcul6 usando el ensayo de MYO serie CL
de Mindray. Se demostr6 que la linealidad se ajustaba al
intervalo de 1,0 ng/ml a 3000 ng/ml, y el coeficiente de
correlacion r es 20,990. Los datos de linealidad se resumen
en la siguiente tabla.

Concentrad
ion 1 2 3 4 5 6
(ng/ml)

Valor de MYQ|

0,6 |625,31|1250,02| 1874,73| 2499,44| 3124,16}
esperado

Valor medidq
0,6 |630,89|1234,46| 1992,66| 2451,26( 3124,16

de MYO

Comparacion de métodos

El ensayo de MYO serie CL de Mindray se compard con un kit
de diagndstico disponible comercialmente en un estudio de
correlacién con unas 40 muestras séricas. Los datos
estadisticos obtenidos por el modo de calculo Deming se
resumen en la siguiente tabla.

o Coeficiente
Concentracion . R
Pendiente| Origen de
Intervalo I
corr
1,0 ~ 3000 ng/ml 1,031 -28,74 0,9956

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagnéstico in vitro.

2. Siga las reglas para manipular los reactivos de
laboratorio y tome todas las precauciones de
seguridad necesarias.

3. Debido a las diferencias de metodologia y la
especificidad de los anticuerpos, los resultados de los
ensayos de la misma muestra pueden ser diferentes si
se usan kits de reactivos de otros fabricantes en el
sistema Mindray o si se usan kits de reactivos Mindray
en otros sistemas.

4. No use kits de reactivos con la fecha de caducidad
vencida.

5. No use reactivos mezclados de distintos lotes.

6. Mantenga el paquete de reactivos siempre en posicion
vertical para garantizar que no se pierdan
microparticulas antes de su uso.

7. No se recomienda usar paquetes de reactivos abiertos
mas de 28 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no se puede
garantizar si no se siguen las instrucciones de este
prospecto.

9. Los residuos de las reacciones y las muestras deben
tratarse como riesgos bioldgicos potenciales. Las
muestras y los residuos de las reacciones se
manipularadn conforme a las normativas y directrices

locales. Fax: 0049-40-255726
10. La hoja de datos de seguridad de los materiales
(MSDS) estd disponible previa solicitud.
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Calibrador MYO

Tamafios de envase

1x4 nivelesx1 ml

Finalidad de uso

El calibrador MYO se utiliza para calibrar la determinacién cuantitativa de

mioglobina (MYO) en el sistema de medicion BS de Mindray.

Resumen

El calibrador MYO contiene analito de mioglobina. Mediante el analisis de los

analitos seleccionados, los analizadores quimicos de la serie BS de Mindray

pueden generar factores de calibracion vélidos y calcular luego

automaticamente las actividades de cada muestra tras el andlisis. El sistema

de medicién BS de Mindray esta formado por materiales de control y kits de

reactivos, asi como calibradores y analizadores quimicos de la serie BS de

Mindray.

Componentes

El calibrador MYO es un calibrador liquido basado en mioglobina humana.

Las concentraciones de los componentes del calibrador son especificas de

los lotes.

Advertencias y precauciones

. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.

. Solo para personal autorizado o profesional. Tome las precauciones
necesarias para la utilizacion de reactivos de laboratorio.

. Los valores del calibrador son especificos del lote con los modelos

correspondientes de la hoja de valores.

Se recomienda realizar la calibracién después de que cambie el lote de

reactivos o se realice algin mantenimiento especifico o procedimiento

para resolver algiin problema.

5. Realice el mantenimiento planificado y haga un uso normal, incluidos la
calibracion y el andlisis, para asegurar el rendimiento del sistema de

6- 70453422 APN-ENPMHANM AT encontraco

negativo para anticuerpos contra el HIV y el HCV y no reactivos para
HBsAg. No obstante, ninglin método de prueba puede descartar el riesgo
potencial de infeccion con total certeza, por lo que el material debe
tratarse como una muestra de paciente *.

7. Existe hoja de datos de seguridad de los materiales disponibles para quien

1153t
lZBS.QQeSQO de todos los materiales se debe realizar conforme a las

[N

w

»
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directrices locales.

Preparacién

1.Saque el vial del frigorifico y déjelo hasta que alcance temperatura
ambiente.

2.Segln el procedimiento de calibracion descrito en el manual de
instrumentos, utilice el valor de calibrador indicando en la hoja de valores
para definir el pardmetro de calibracion y ejecutarla.

Almacenamiento y estabilidad

El calibrador se mantiene estable hasta la fecha de caducidad indicada en la

etiqueta siempre que se conserve en un vial sin abrir a 2~8°C y protegido de

la luz. Una vez abierto, se mantiene estable durante 14 dias siempre que se

mantenga cerrado de forma hermética y evite la contaminacién microbiana

a2~8¢C.

Materiales necesarios pero no incluidos

1. Kits de reactivos y analizadores quimicos BS de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.

Trazabilidad del calibrador

Los valores de calibrador asignados por el procedimiento de transferencia y el

método de rutina estandar de Mindray se indican en la hoja de valores. El

proceso de trazabilidad se basa en la norma ISO 175112, el analito que puede

medirse en este calibrador es rastreable en el proceso de medicién

seleccionado por el fabricante.

Control de calidad

Utilice el control de Mindray como muestra para supervisar el estado de

calibracién. El resultado del control debe estar dentro del intervalo definido

que aparece en la hoja de calculo de control. Si el resultado del control no se

encuentra dentro del intervalo, debe comprobarse el sistema de medicién.

Por ejemplo, la posicién del reactivo o muestra en el analizador; la fecha de

caducidad o condicién de almacenamiento del calibrador, reactivo o control;

la configuracion de parametros del software o el rendimiento del analizador.

Referencias
6- 7040342 PAPNANPMHANMAT oevormert
of ealth— and = Human ervices; U overnment  Printing

Office;Washington: 2007.

2.ISO 17511:2003. In vitro diagnostic medical devices—Measurement of
quantities in biological samples—Metrological traceability of values
assigned to calibrators and control materials.
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Tnl
Troponina I (CLIA)
Informacion para pedidos

N.° de catalogo

Presentacion

TnIl11 2 x 50 ensayos
Tnll12 2 x 100 ensayos
TnI113 2 x 30 ensayos

Uso previsto

El ensayo de TnlI serie CL es un inmunoensayo de
quimioluminiscencia (CLI) para la determinacion
cuantitativa de Tnl en plasma o suero humano.

Resumen

Troponina-I (TnI) es una subunidad reguladora del
complejo de troponina compuesto de tres subunidades:
troponina I, troponina T y troponina C. La troponina I
puede formar troponina-I-C junto con troponina- C, y
también puede formar troponina-I-T con troponina-T.
La accion fisioldgica principal de la troponina I es
inhibir la actiomiosina ATpasa para impedir la

contraccién muscular provocada por la falta de calcio.

Tras el infarto de miocardio (IM) o dafio isquémico, la
integridad de la citomembrana miocérdica se destruye y
en cuestion de horas ! se libera gran cantidad de
proteinas de tejidos con otras moléculas grandes en el
tejido mesenquimal del musculo cardiaco. Estos
biomarcadores de necrosis incluyen la troponina I
cardiaca, troponina T, CK-MB, mioglobina, etc. La
troponina I cardiaca se diferencia claramente de la
troponina I del musculo esquelético, que puede servir
para diferenciar entre lesiones del musculo esquelético y
la lesion miocardica. Comparado con otros
biomarcadores, la troponina I cardiaca es el principal
biomarcador para dafio miocardico debido a su alta
sensibilidad y especificidad histoldgica®. En definitiva, la
troponina I cardiaca es muy importante para el
diagnostico suplementario del IM y la detecciéon de
pacientes con sindromes coronarios agudos (SCA) con
mayor riesgo de episodios cardiacos?.

Segln la nueva definiciéon de la European Society of
Cardiology (ESC) y el American College of cardiology
(ACC), el IM se diagnostica cuando las concentraciones
sanguineas de la troponina cardiaca son superiores al
percentil 99° del limite de referencia de la poblacién sana
en la valoraciéon clinica de isquemia aguda*. El
coeficiente de variacion en el percentil 99° de los
ensayos de troponina deben ser inferiores o iguales al
10%. Los estudios clinicos para pacientes con infarto
agudo de miocardio (IAM) han demostrado que se
pueden detectar concentraciones altas de troponina I
cardiaca en suero a las 3 y 6 horas tras el inicio del dolor
toracico, y que alcanzan las concentraciones maximas
tras aproximadamente 12 a 16 horas, y permanecen
elevados durante 4-9 dias®®.

La concentraciones altas de troponina I cardiaca
también se observaron en casos de angina inestable (AI)
e insuficiencia cardiaca congestiva (ICC). Otros estudios
han demostrado que las concentraciones detectables de
troponina I cardiaca podrian relacionarse con una mayor
incidencia en la mortalidad entre los pacientes con Al e
IM sin elevacion del segmento ST (IMSES)’. Por tanto, la
medicion de la troponina I cardiaca puede ser (til para la
estratificacion del riesgo en pacientes con Al e IMSES.

Principio del ensayo
El ensayo de Tnl serie CL es un ensayo

anticuerpo anti Tnl (ratén) monoclonal y conjugado de
anticuerpo anti TNI monoclonal (ratén) fosfatasa alcalina
se agregan en una cubeta de reaccién. Tras la incubacion,
la Tnl de la muestra se une a las microparticulas
recubiertas de anticuerpo anti-TnI y al anticuerpo anti-Tnl
conjugado a la fosfatasa alcalina para formar un complejo
de sandwich. Las microparticulas se capturan
magnéticamente y las sustancias sin unir se eliminan por
lavado.

En el segundo paso, la solucién de substrato se afiade
a la cubeta de reaccion. El anticuerpo anti-TnI
conjugado a la fosfatasa alcalina (ratén) cataliza la
solucién en el inmunocomplejo que queda en las
microparticulas. La reaccidn quimioluminiscente
resultante se mide como unidades de luz relativas
(RLU) con el fotomultiplicador integrado en el sistema.
La cantidad de Tnl presente en la muestra es
proporcional a las unidades de luz relativas (RLU)
generadas durante la reaccidon. La concentracion de
TnI puede calcularse con la curva de calibracion.

C reactivos

P

Microparticulas paramagnéticas recubiertas
Ra con anticuerpo monoclonal anti-TnI (ratén)
en el tampon TRIS con conservante.

Anticuerpo anti-TnI conjugado a la fosfatasa
Rb | alcalina (ratén) en el bdfer MES con
conservante.

Solucién de tratamiento previo con

Re | conservante.

La posicion de cada componente reactivo se muestra
en la siguiente figura (vista delantera por la izquierda y
vista superior por la derecha):

Ra Rb Re

OJelclc

Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos TnI (CLIA) es estable sin abrir hasta
la fecha de caducidad indicada si se almacena a
2-8 °C.

El kit de reactivos TnI (CLIA) puede almacenarse en el
analizador y usarse hasta 28 dias después de abierto si
se mantiene a 2-8 °C.

Preparacion del reactivo

Ra: Listo para usar

Rb: Listo para usar

Rc: Listo para usar

Materiales necesarios pero no suministrados

Analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray.

Cat.No.TnI211: Calibradores TnI, 1x2,0 ml de cada
calibrador CO, C1y C2.

Cat.No.TnI212: Calibradores Tnl, 1x1,2 ml CO, 1x1,0
ml Cly 1x1,0 ml C2.

Cat.No.CML311: Multicontrol de marcador cardiaco (L),
3x2,0 ml.

Cat.No.CMH311: Multicontrol de marcador cardiaco
(H), 3x2,0 ml.

Cat.No.CML 312: Multicontrol de marcador cardiaco

Cat.No.CS511: Solucién de substrato, 4 x115 ml.
Cubeta de reaccion.
Instrumento aplicable

Analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray

Preparacion y obtencion de muestras

Para este ensayo, se recomiendan muestras de plasma
(EDTA, heparina sddica y heparina de litio) y suero
humano.

Obtenga las muestras de sangre siguiendo las
precauciones rutinarias para la venopuncion. Siga las
recomendaciones del fabricante del tubo de extraccién
sanguinea para la centrifugacién. Centrifugue las
muestras cuando finalice la formacion del coagulo.
Algunas muestras, en particular las de los pacientes
que reciben terapia anticoagulante, podrian tener un
tiempo de coagulacion mayor. Antes del andlisis,
compruebe que la materia celular y fibrina residual se
han eliminado.

Para lograr unos resultados 6ptimos, inspeccione si
hay burbujas en todas las muestras. Elimine las
burbujas con una pipeta antes del analisis. Las
muestras se deben mezclar bien después de
descongelarse. Las muestras descongeladas deben
centrifugarse antes de usarse. Si la muestra se cubrié
con una capa lipidica tras la centrifugacion, debe
transferirse a un tubo limpio antes del ensayo. No
transfiera la capa lipidica. Manipule con cuidado para
evitar la contaminacion cruzada. No use las muestras
muy hemolizadas. No use las muestras inactivadas
con calor.

Las muestras se deben analizar a la mayor brevedad
después de su obtencidn. Si el analisis no se realiza
antes de las 2 horas, las muestras se deben almacenar
a una temperatura maxima de 2-8 °C. Las muestras
permanecen estables durante 24 horas a 2-8 °C, 1
mes a -20 °C. Evite mds de cinco ciclos de
congelacion.

Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados 6ptimos con este ensayo, los
operadores deben leer detenidamente el manual de
funcionamiento del sistema para informarse bien
sobre las instrucciones de funcionamiento, el control y
la conservacion de las muestras, las precauciones de
seguridad y el mantenimiento. Prepare también todos
los materiales necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos TnI (CLI) en el
analizador por primera vez, el frasco de reactivo sin
abrir debe volcarse suavemente al menos 30 veces
para volver a suspender las microparticulas que se han
asentado durante el envio o almacenamiento.
Inspeccione visualmente el frasco para confirmar que
las microparticulas estdn suspendidas. Si las
microparticulas permanecen adheridas al frasco,
continte volcandolo hasta que se vuelvan a suspender
por completo. Si las microparticulas no se suspenden,
se recomienda no usar ese frasco de reactivo. Péngase
en contacto con el servicio de atencién al cliente de
Mindray. No vuelque los frascos de reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 75 pl de muestra para
un Unico analisis. Este volumen no incluye el volumen
muerto del contenedor de la muestra. Si se realizan
mas analisis de la misma muestra, se necesita un
volumen adicional. Los operadores deben consultar el

La informacidn especifica de la curva de calibracion
principal del kit de reactivos de TnI (CLIA) se registra
en el cédigo de barras bidimensional adherido al
paquete de reactivos. Se usa junto con calibradores
Tnl para la calibracion del lote de reactivos especifico.
Cuando realice la calibracién, en primer lugar escanee
en el sistema la informacién de la curva de calibracién
principal del cddigo de barras y, a continuacion, use los
calibradores de TnI en las tres concentraciones. Antes
de realizar ninglin ensayo de Tnl, es necesario obtener
la curva de calibracion vélida. Se recomienda repetir la
calibracién cada 4 semanas, cuando se use un nuevo
lote de reactivos o cuando los controles de calidad no
se ajusten al intervalo de valores especificado. Para
obtener instrucciones detalladas de la calibracién,
consulte el manual de funcionamiento del sistema.

Control de calidad

Se recomienda que los controles de calidad se
ejecuten cada 24 horas si las pruebas estan en uso o
después de cada calibracion. La frecuencia del control
de calidad se debe adaptar a los requisitos individuales
de cada laboratorio. Los dos niveles de controles de
calidad recomendados para este ensayo son:
multicontrol de marcador cardiaco (L) y multicontrol
de marcador cardiaco (H).

Los resultados de los controles de calidad deben
ajustarse a los intervalos admisibles. Si un control no
se ajusta a su intervalo especificado, los resultados del
ensayo correspondiente no seran validos y las
muestras deberédn volver a analizarse. Podria ser
necesario repetir la calibracion. Inspeccione el sistema
de ensayo consultando el manual de funcionamiento
del sistema. Si los resultados de los controles de
calidad siguen sin ajustarse al intervalo especificado,
pdéngase en contacto con el servicio de atencién al
cliente de Mindray.

Calculo

El analizador calcula automaticamente la
concentracion de analitos de cada muestra a partir de
la lectura del coédigo de barras con la curva de
calibracién principal, y segun el ajuste de la curva
obtenida por la funcién logistica de 4 parametros
(4PLC) con las unidades de luz relativas (RLU)
generadas desde los calibradores TnlI de los valores de
concentracion definidos. Los resultados se muestran
en unidades de ng/ml.

Dilucion

Las muestras con concentraciones Tnl que sobrepasan
el limite superior se pueden diluir con el diluyente de
muestra Mindray. El diluyente recomendado es 1:10
(ya sea manualmente o de forma automatica
mediante el analizador). La concentracién de la
muestra diluida debe ser >1 ng/ml. Después de la
dilucién manual, multiplique el resultado por el factor
de dilucion. Después de que los analizadores realizan
la dilucion automatica, el sistema automaticamente
multiplica el resultado por el factor de dilucién cuando
calcula la concentracion de la muestra.

Valores previstos

El limite superior de referencia del
percentil 99°

Un estudio en una cohorte de 280 individuos sanos
usando muestras séricas ha determinado el intervalo
de referencia del ensayo de Tnl serie CL.

| Intervalo

Cpeciico. de ansavo.pora-dcermman] 6-2L126r 7040382RoA RN PMIAANMAT ~ ce

minimo de muestra.

muestras edades confianza

inmunoenzimatico de dos lugares para determinar la (L), 6x2,0 ml. o del 95%
concentracion de Tnl. Cat.No.CMH 312: Multicontrol de marcador cardiaco Calibracién . 0,02~0,06
En el primer paso, la muestra, Ia solucién de tratamiento (H), 6x2,0 ml La TnI (CLIA) serie CL se ha estandarizado de acuerdo 280 19~80 afios 10,04 ng/ml| ™ (/)
previo, las microparticulas paramagnéticas recubiertas de Cat.No.WB411: Bifer de lavado, 1 x10 I. con un ensayo de Tnl comercial (CLIA). Pég| na29 de 34
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Valor de corte para el IMA

A partir de la definicion de IM de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), 297 pacientes con signos
de dolor toracico se sometieron a estudio con el
ensayo de Tnl serie CL. En estos pacientes, se
confirmaron 66 individuos con IMA y en 231 individuos
se descartd el IMA.

Al combinar los resultados clinicos con varios
resultados documentados*®, obtuvimos la curva de
eficacia diagndstica (curva ROC) para determinar que
el corte diagnoéstico y el area bajo la curva (AUC) era
superior a 0,90. El umbral de decisiéon mas apropiado
para determinar el IMA a partir de estas distribuciones
es 0,5 ng/ml. Recomendamos que el valor de corte del
ensayo de TnI serie CL para determinar el IMA sea 0,5
ng/ml.

Por las diferencias de parametros geograficos, raza,
sexo y edad, es muy recomendable que cada
laboratorio establezca su propio intervalo de
referencia.

Limitacion

El limite superior de este ensayo es 50 ng/ml. Una
muestra con una concentracion de TnI inferior al limite
superior puede determinarse en términos
cuantitativos, mientras que la muestra con una
concentracién mayor al limite superior se registra
como >50 ng/ml o diluir las muestras con el diluyente de
muestras de Mindray.

La concentracién de Tnl en una muestra concreta,
determinada con ensayos de distintos fabricantes,
puede variar debido a las diferencias en los métodos
de ensayo, la calibracion y la especificidad de los
reactivos. Los resultados de los ensayos se usaran
junto con otros datos para tomar decisiones clinicas,
como sintomas, resultados y otras pruebas.

Las muestras de los individuos expuestos a
anticuerpos monoclonales de ratén podrian contener
anticuerpos humanos antiratén (HAMA)S8. Estas
muestras podrian dar valores erréneamente elevados
o bajos con los kits de ensayo que usan anticuerpos
monoclonales de ratén®!°. Sin embargo, en este
ensayo no se han observado interferencias obvias de
HAMA.

Caracteristicas de rendimiento

Sensibilidad analitica / limite de detecciéon

El kit de reactivos de TnI (CLIA) tiene una sensibilidad
analitica de <0,006 ng/ml. La sensibilidad analitica se
define como la concentracion mas baja de analitos que
puede diferenciarse de una muestra que no contiene
analitos. Se define como la concentracién de TnI con
las dos desviaciones estandares superiores al valor de
RLU medio calculado con 20 mediciones de una
muestra sin analitos.

Intervalo posible

El intervalo de notificacion se define por la sensibilidad
analitica y el limite superior de la curva de calibracion
principal. El intervalo de notificacién del kit de reactivos
de TnI (CLIA) es 0,006-50 ng/ml (o el limite superior llega
hasta los 500 ng/ml para las muestras diluidas de 10
dimensiones).

Especificidad

Concentraciones maximas de hemoglobina de 500
mag/dl, bilirrubina de 20 mg/dl, triglicéridos de 1000
mg/dl y proteina total de 10 g/dl no interfieren con el
ensayo de Tnl serie CL. Estas sustancias muestran
interferencias inferiores al 10 % en las
concentraciones indicadas.

No se observaron interferencias obvias por factor
reumatoideo (hasta 1500 IU/ml) ni anticuerpo
antinuclear.

El calibrador de TnI CO se enriquecié con troponina I
esquelética, troponina C cardiaca, troponina T cardiaca
humana recombinante, actina, tropomiosina,
mioglobina, cadena ligera de miosina, CK-MB humana.
No se observé reactividad cruzada obvia, ya que todos
los resultados fueron <0,05%. Los resultados se
resumen en la siguiente tabla.

diluciones. La TnI de cada dilucién se calculé usando el
ensayo de Tnl serie CL de Mindray. Se demostrd que la
linealidad se ajustaba al intervalo de 0,006 ng/ml a 50
ng/ml, y el coeficiente de correlacion r es 20,990. Los
datos de linealidad se resumen en la siguiente tabla.

Concentracio
n 1 2 3 4 5 6
(ng/ml)

Concentraci6
nde - P
- Reactivida [Criterios de|
Sustancia reactante -2
d cruzada |aceptacion
cruzado
(ng/ml)
Troponina I
esquelética 1000 0,04%
Troponina C
cardiaca 1000 0,01%
Troponina T
cardiaca 1000 0,00%
humana .
recombinante Reactividad
X o cruzada
Actina 1000 0,02% observada
Tropomiosina 1000 0,04% <0,05%
Mioglobina 1000 0,01%
Cadena
ligera de 1000 0,01%
miosina
CK-MB
humana 1000 0,02%

) 0,00(10.38|20,76|31,14|41,52| 51,89
TnI prevista 5 4 3 2 1 9

0,00|11,20|20,51|31,77|42,25| 51,89

TnI medida 5 3 9 4 3 9

Comparacién de métodos

El ensayo de Tnl serie CL de Mindray se compard con
un kit de diagnodstico disponible comercialmente en un
estudio de correlacion con unas 362 muestras séricas.
Los datos estadisticos obtenidos por el modo de
calculo Deming se resumen en la siguiente tabla.

Concentracion Coeficiente
Pendiente| Origen de
Intervalo correlacién

0,006 ~ 50 ng/ml | 0,9808 0,0085 0,9950

Efecto prozona

Para el ensayo de TnI serie CL, no se observé efecto
prozona con las muestras analizadas que contenian
hasta 1000 ng/ml de TnI.

Exactitud

Se usaron dos controles con valores trazables y
predefinidos para verificar la exactitud de este ensayo.
Los resultados demostraron que las desviaciones
relativas eran inferiores a +10%. Los resultados se
resumen en la siguiente tabla.

Muesird " medida | valorde Tol Desviacén
Nivel 1 0,472 0,461 2,39%
Nivel 2 34,052 35,030 -2,79%

Precision

El ensayo de TnI serie CL estd disefiado para una
precision de <10% (conforme al CV del dispositivo).
La precision se determind siguiendo los estandares del
protocolo EP5-A21!! del National Committee for Clinical
Laboratory Standards (NCCLS). Se probaron dos
niveles de controles de calidad en duplicado en dos
series independientes por dia, durante un total de 20
dias, usando un Unico lote de reactivo y una curva de
calibracion. Los datos de precisién se resumen en la

siguiente tabla.
Conform
Valor eal ov Conforme al
Muestra|medio de
TnI(ngimi) C\; :r? e|a interserial disc;a:i(:ilvo
1 0,410 5,15% | 5,80% 9,06%
2 34,873 | 4,15% | 4,68% 7,11%

Linealidad

Una muestra de Tnl de alta concentracion
(aproximadamente 50 ng/ml) se mezclé con una
muestra de baja concentraciéon (<0,006 ng/ml) con
diferentes proporciones, generando una serie de

Advertencias y precauciones
1.  Exclusivo para uso diagnéstico in vitro.

2. Siga las reglas para manipular los reactivos de
laboratorio y tome todas las precauciones de
seguridad necesarias.

3. Debido a las diferencias de metodologia y la
especificidad de los anticuerpos, los resultados
de los ensayos de la misma muestra pueden ser
diferentes si se usan kits de reactivos de otros
fabricantes en el sistema Mindray o si se usan kits
de reactivos Mindray en otros sistemas.

4. No use kits de reactivos con la fecha de caducidad
vencida.

5. No use reactivos mezclados de distintos lotes.

6. Mantenga el paquete de reactivos siempre en
posicion vertical para garantizar que no se
pierdan microparticulas antes de su uso.

7. No se recomienda usar paquetes de reactivos
abiertos mas de 28 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no se
puede garantizar si no se siguen las instrucciones
de este prospecto.

9. Los residuos de las reacciones y las muestras
deben tratarse como riesgos  bioldgicos
potenciales. Las muestras y los residuos de las
reacciones se manipulardan conforme a las
normativas y directrices locales'?.

10. La hoja de datos de seguridad de los materiales
(MSDS) esté disponible previa solicitud.
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TnI CAL

Calibradores de
troponina I

Informacién para pedidos

N.° de cata T fio del

C0:1x2,0 ml/vial
C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial

105-005910-00

Uso previsto

Los calibradores de troponina I (TnI CAL) de
Mindray estan indicados para rutinas de
calibraciéon cuantitativa en los ensayos de
troponina I (TnI) con el analizador para
inmunoensayo de quimioluminiscencia serie CL
de Mindray.

Resumen

El sistema de medicién Mindray CL se compone
del analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo, calibradores y controles de Mindray.
Los calibradores de troponina I contienen el
analito troponina I. La relacion matemaética
entre las respuestas medidas y las
concentraciones de analitos  conocidas
establece la curva de calibracién. Se utiliza para
convertir las unidades de luz relativas (RLU) de
las muestras en una concentracion de analitos
cuantitativa.

Componentes
Troponina I en tres niveles de|
concentracion en suero
Co,C1,C2 humano liofilizado con
ProClin 300 al 0,05 % como

conservantes

Advertencias y precauciones

1. Exclusivo para uso diagndstico in vitro.
Para uso profesional de laboratorio.

2. Los profesionales de laboratorio deben
estar capacitados para tomar todas las
precauciones necesarias durante la
manipulacién de reactivos de laboratorio.
No utilice reactivos después de su fecha de
caducidad.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes se incluyen en la tarjeta
de calibracion.

4. Se recomienda realizar una calibracion
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

v

No mezcle calibradores de distintos lotes.

6. Realice las operaciones de mantenimiento
y rutinarias, como calibracién y analisis,
conforme a la planificacion, para
garantizar el rendimiento del sistema de
medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

8. Se analizaron los calibradores con los kits

aprobados por la CE para anticuerpos

contra el VIH-1/2, anticuerpos contra el

VHC, anticuerpos contra la treponema

pallidum y contra la HBsAg. Todos los

resultados son negativos. Sin embargo, ya

10.

11.

12.

13.

14.

15.

que ningln método de ensayo puede
descartar el riesgo potencial de infeccion
con absoluta certeza, este material debera

manipularse como riesgo  bioldgico
potencial.!
Si  hay signos de contaminacion

microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa solicitud.
La eliminacién de todos los residuos
deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Confirme la integridad del paquete antes
de utilizarlo. No utilice los reactivos con
paquetes dafados. Los resultados no se
pueden garantizar cuando los reactivos se
almacenan en condiciones inadecuadas.
Si los reactivos se abren accidentalmente
antes de que se utilicen, se deben tapar
herméticamente y almacenar a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C; luego,
se deben utilizar dentro del tiempo de
estabilidad en uso.

Cualquier incidente grave que haya
ocurrido en relacidon con el dispositivo se
debe informar al fabricante y a la
autoridad local correspondiente.

Este kit contiene componentes clasificados
como se indica a continuacién de
conformidad con el Reglamento (CE)
n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica
en la piel.

H412 - Nocivo para la flora y fauna marina
con efectos duraderos.

Prevencion:

P261 - Evite respirar el polvo, los humos,
los gases, el rocio, los vapores y las
pulverizaciones.

P272 - La ropa de trabajo contaminada no
se debe usar fuera del lugar de trabajo.
P280 - Debe usar guantes y ropa
protectores, y proteccidn ocular y facial.
P273 - Evite su derrame en el
medioambiente.

Respuesta:

P333 + P313 - Si experimenta irritacion o
erupciones cutaneas: Busque atenciéon o
asesoria médica.

P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO
CON LA PIEL: Lave con abundante agua.
P362 + P364 - Quitese la ropa
contaminada y lavela antes de usarla
nuevamente.

Eliminacion:

P501 - Elimine el contenido o el recipiente
de acuerdo con el reglamento local.

Método de ensayo

1.

Consulte el manual de funcionamiento del
sistema Mindray o comuniquese con el
servicio de atencién al cliente para
infformarse  sobre el principio de
calibracion, el uso de los calibradores y la

validez de los datos de los calibradores.

2. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de troponina I: 0, ~0,5y ~10
ng/ml. Pruebe CO tres veces y C1, C2 dos
veces durante la calibracion.

3. Consulte en la tarjeta de calibracion la
informacion exacta sobre la concentracion
de troponina I especifica del lote.

Preparacion
. Saque el vial del refrigerador, golpee
suavemente el vial en posicion vertical y
aseglrese de que los materiales
liofilizados estén en el fondo del vial.

2. Con cuidado, quite el tapon roscado y el
tope de goma para evitar que salga polvo
liofilizado.

3. Disuelva afiadiendo 2,0 ml de agua
destilada/desionizada por el lado del vial,
lentamente y con la cantidad exacta.

4. Con cuidado, cubra el tapén de goma vy
deje reposar durante 30 minutos a
temperatura ambiente.

5. Durante el tiempo de reposo, mezcle el
contenido dando la vuelta al vial varias
veces y agitando con suavidad para que
todos los componentes del polvo liofilizado
se disuelvan. Evite que se forme espuma.

6. Transfiera las alicuotas del calibrador
disuelto en los frascos etiquetados vacios.
Use las alicuotas inmediatamente o
almacénelas a -20 °C; cada parte alicuota
solo se puede usar una vez.

7. Conforme al procedimiento de calibracién
descrito en el manual del instrumento, use
el valor especifico del lote de los
calibradores para configurar los
pardmetros de calibracion.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores se mantienen estables hasta la

fecha de caducidad que se indica en la etiqueta

cuando se almacenan en un vial sin abrir a una
temperatura de entre 2 y 8 °C. Una vez abiertos,
permanecen estables durante 30 dias a -20 °C.

Materiales necesarios, pero no
suministrados
1. El analizador para inmunoensayo de

quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo y controles de Mindray.

2. Equipo de laboratorio general.

3. Agua destilada/desionizada.

Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad cumple con EN ISO
17511,> el mensurando (analito) de los
calibradores es trazable para un ensayo de
troponina I comercial (CLIA). Las
concentraciones de los calibradores son
especificas de cada lote del analizador para
inmunoensayo de quimioluminiscencia de la
serie CL de Mindray y no se pueden utilizar en el
otro sistema o método, ya que puede
producirse un sesgo entre los diferentes

intervalo definido que aparece en la hoja de
célculo de control. Si los controles no se ajustan
al intervalo especificado, se debera comprobar
el sistema de medicion. Por ejemplo, la fecha de
caducidad o las condiciones de almacenamiento
de los calibradores, reactivos y controles, la
contaminacién de los reactivos, la posicion del
reactivo o la muestra colocada en el analizador,
la configuracion de pardmetros del software o el
funcionamiento del analizador. Los valores
asignados de calibradores se adaptan al
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia de la serie CL de Mindray y

son especificos del lote.
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BNP

BNP
Péptido natriurético tipo B (CLIA)
B Informacion para pedidos
N.° de catilogo
105-005660-00
105-005677-00

Tamaiio del paquete
2 x 50 ensayos
2 x 100 ensayos

H Uso previsto

El ensayo de BNP serie CL es un inmunoensayo quimioluminiscente
(CLI) para la determinacion cuantitativa del péptido natriurético
tipo B (BNP) en el plasma EDTA humano. Los valores de BNP se
utilizan como ayuda en el diagnéstico y la evaluacion de la gravedad
de la insuficiencia cardiaca.

® Resumen

La insuficiencia cardiaca es un sindrome clinico ocasionado por
diversas patologias como coronariopatia, hipertension, valvulopatia,
miocarditis y otras. La insuficiencia cardiaca se define como la
incapacidad progresiva de los ventriculos para bombear sangre a los
pulmones. Los sintomas comunes de la insuficiencia cardiaca
incluyen dificultad para respirar, tos con esfuerzo, anexitis y mareos.
Puede haber insuficiencia cardiaca sistélica, diastdlica o una
combinacién de ambas. A partir de los sintomas y signos clinicos, la
gravedad de la insuficiencia cardiaca se clasifica en cuatro niveles
segun la clasificacion de la New York Heart Association (NYHA clase
HV)'.

El péptido natriurético tipo B (BNP) pertenece a la serie de péptidos
natriuréticos descubierta por de Bold. Aunque el BNP se aisl6 por
primera vez en el tejido cerebral porcino, se considera que el
corazoén es el principal 6rgano que lo produce. El BNP se sintetiza y
libera a la sangre en respuesta a una sobrecarga de volumen o
condiciones que producen extension ventricular, para controlar el
fluido y la homeostasis de electrolitos por interaccién con el sistema
renino-angiotensino-aldosterénico (RAAS)?. EI BNP se sintetizd
originalmente en el cardiomiocito como un preproBNP (134
aminodcidos), del que se deriva un proBNP de 108 aminoacidos. El
proBNP se fisura entonces en BNP fisioldgicamente activo (32
aminodacidos), y un fragmento NT-proBNP de degradacion (76
aminodcidos). Con una semivida biolégica de 23 minutos, el BNP se
elimina de la circulacion con receptores celulares especificos y
endopeptidasas neutras.

Varios estudios indican que el BNP puede usarse en varias
aplicaciones clinicas: como el diagndstico, la monitorizacion y el
pronostico. En pacientes con disfuncion cardiaca se detectan
niveles elevados de BNP. Las concentraciones plasmaticas de BNP
proporcionan informacién clinica atil para el diagnéstico y
tratamiento de la disfuncion ventricular izquierda e insuficiencia
cardiaca, que se complementa con otros procedimientos de pruebas
diagndsticas, como electrocardiogramas, radiografia de térax y
ecocardiogramas®. Los niveles de BNP en circulacién aumentan con
la disminuciéon de la funcidn ventricular izquierda, seguin las
mediciones de la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI)
o evaluaciones basadas en ejercicios.*. Segun la clasificacion de la
NYHA, las concentraciones plasmaticas del BNP aumentan con la
gravedad clinica de la insuficiencia cardiaca, por lo que resulta
indicado una prueba para diagnosticar y determinar el estadio de la
insuficiencia cardiaca®. La European Society of Cardiology (ESC) ha
incluido el uso de péptidos natriuréticos, como el ensayo del BNP, en
sus pautas para diagnosticar o descartar la insuficiencia cardiaca.
Varios estudios han demostrado que un aumento del nivel de BNP

en circulacién se corresponde con una mayor incidencia de
episodios cardiacos y mortalidad entre los pacientes con
insuficiencia cardiaca y sindromes coronarios agudos. Igualmente,
estos estudios sugieren que el BNP también puede ser Util para la
estratificacion de estos pacientes’.

B Principio del ensayo

El ensayo de BNP serie CL es un ensayo inmunoenzimatico de dos
lugares para determinar la concentracién de péptido natriurético tipo
B.

En el primer paso, las microparticulas paramagnéticas de muestra
recubiertas con anticuerpo monoclonal anti-BNP (ratén) y el
anticuerpo monoclonal anti-BNP conjugado a la fosfatasa alcalina
(raton) se agregan a una cubeta de reaccion. Tras la incubacion, el
BNP presente en la muestra se une a las microparticulas recubiertas

de anticuerpo anti-BNP y al anticuerpo anti-BNP conjugado a la
fosfatasa alcalina para formar un complejo tipo sandwich. Las
microparticulas se capturan magnéticamente y las sustancias sin
unir se eliminan por lavado.

En el segundo paso, la solucidn de substrato se agrega a la cubeta
de reaccion. El anticuerpo anti-BNP (ratén) conjugado a la fosfatasa
alcalina cataliza la solucion en el inmunocomplejo que queda en las
microparticulas. La reaccion quimioluminiscente resultante se mide
como unidades de luz relativas (RLU) con el fotomultiplicador
integrado en el sistema. La cantidad de BNP presente en la muestra
es proporcional a las unidades de luz relativas (RLU) generadas
durante la reaccion. La concentracién de BNP puede calcularse
mediante una curva de calibracion.

B Cc ites
Microparticulas paramagnéticas recubiertas con
anticuerpo monoclonal anti-BNP (ratén).
Ra Concentracion minima: 0,7 g/l en estado sélido.
Bafer TRIS®: 100 mmol/I.
Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de sodio
al 0,09 %.
Anticuerpo monoclonal anti-BNP (ratén) conjugado a
la fosfatasa alcalina.
Rb Concentracion minima: 0,714 pg/ml.
Buafer MES®: 50 mmol/I.
Conservantes: ProClin 300 al 0,05 % y azida de sodio
al 0,09 %.
a) TRIS = Tris(hidroximetil)aminometano
b) MES = solucion salina amortiguadora 4cido

2-(N-morfolino)etanosulfonico

B Almacenamiento y estabilidad

El kit de reactivos de BNP (CLIA) es estable sin abrir hasta la fecha
de caducidad indicada si se almacena a 2-8 °C.

El kit de reactivos de BNP (CLIA) puede almacenarse en el analizador
y usarse hasta 28 dias después de abierto si se mantiene a 2-8 °C.

W Preparacion del reactivo
Los reactivos del kit se montaron en una unidad lista para usar que
no se puede separar.

B Materiales necesarios, pero no suministrados
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie CL de
Mindray.

N.° de cat. 105-005911-00: Calibradores de BNP, 1 x 2,0 ml de cada
calibrador CO, C1y C2.

N.° de cat. 105-005941-00: Multicontrol de marcador cardiaco (L),
3x2,0ml.

N.° de cat. 105-005942-00: Multicontrol de marcador cardiaco (H),
3x2,0ml.

N.° de cat. 105-005927-00: Multicontrol de marcador cardiaco (L),
6x2,0ml.

N.° de cat. 105-005928-00: Multicontrol de marcador cardiaco (H),
6x2,0ml

N.° de cat. 105-004552-00: Bufer de lavado, 1 x 10 1.

N.° de cat. 105-009044-00: Solucion de substrato, 4 x 75 ml.

N.° de cat. 105-004274-00: Solucién de substrato, 4 x 115 ml.
Cubeta de reaccion.

H Instrumento aplicable
Analizador para inmunoensayo de quimioluminiscencia serie CL de
Mindray

B Preparacion y obtencion de muestras
Tipos de muestras

- Para este ensayo, las muestras de plasma humano se obtener en
tubos de plastico con EDTA Kz EDTA K3 y NaEDTA. No se
recomienda usar tubos de extraccion de cristal porque el BNP no
es estable en tubos de cristal®*.

+ Los tubos de extraccion sanguinea de distintos fabricantes
pueden contener aditivos, lo que podria afectar los resultados de
las pruebas en algunos casos. Mindray no evalué todos los tubos
del mercado. Cada laboratorio debe determinar la aceptabilidad
de diferentes tubos de extraccion sanguinea y productos de
separacion de plasma.

+ Cuando procese muestras en tubos primarios (sistemas de
obtencion de muestras), siga las instrucciones del fabricante del
tubo.

Condiciones de las muestras

No utilizar:

- muestras inactivadas con calor;

- muestras muy hemolizadas;

- muestras con contaminacién microbiana evidente.
Preparacion para el anélisis

« Siga las recomendaciones del fabricante del tubo de extraccion
sanguinea para la centrifugacién. Antes del andlisis, compruebe
que la materia celular y fibrina residual se han eliminado.

Para lograr unos resultados Optimos, inspeccione todas las

muestras para ver si hay burbujas. Elimine las burbujas con una

pipeta antes del andlisis. Las muestras se deben mezclar bien
después de descongelarse. Las muestras descongeladas deben
centrifugarse antes de usarse.

+ Si la muestra se cubri6 con una capa lipidica tras la
centrifugacion, debe transferirse a un tubo limpio y centrifugarse
antes del ensayo. No transfiera la capa lipidica. Manipule con
cuidado para evitar la contaminacion cruzada.

Al i de

+ Las muestras se deben analizar a tiempo después de su

obtencion. Si el ensayo no se puede completar en el plazo de

2 horas, refrigere las muestras a una temperatura de entre 2 y

8 °C. Si el ensayo se posterga durante mas de 24 horas, las

muestras deben congelarse a -20 °C o a una temperatura inferior.

Las muestras se pueden almacenar a una temperatura de -20 °C

durante un méaximo de 90 dias.

« Evite mas de tres ciclos de congelacion.

B Procedimiento de ensayo

Para obtener resultados dptimos con este ensayo, los operadores
deben leer detenidamente el manual de funcionamiento del sistema
para informarse bien sobre las instrucciones de funcionamiento, el
control y la conservacion de las muestras, las precauciones de
seguridad y el mantenimiento. Prepare también todos los materiales
necesarios para el ensayo.

Antes de introducir el kit de reactivos BNP (CLI) en la maquina por
primera vez, el frasco de reactivo sin abrir debe volcarse
suavemente al menos 30 veces para volver a suspender las
microparticulas que se han sedimentado durante el envio o
almacenamiento. Inspeccione visualmente el frasco para confirmar
que las microparticulas estan suspendidas. Si las microparticulas
permanecen adheridas al frasco, contintie voltedndolo hasta que se
vuelvan a suspender por completo. Si las microparticulas no se
suspenden, se recomienda no usar ese frasco de reactivo.
Comuniquese con el servicio de atencién al cliente de Mindray. No
voltee los frascos de reactivo abiertos.

Para este ensayo, se necesitan 100 pl de muestra para un Unico
analisis. Este volumen no incluye el volumen muerto del contenedor
de la muestra. Si se realizan mas andlisis de la misma muestra, se
necesita un volumen adicional. Los operadores deben consultar el
manual de funcionamiento del sistema y el requisito especifico del
ensayo para determinar el volumen minimo de muestra.

B Calibracién

EI BNP (CLIA) serie CL se estandarizé de acuerdo con una prueba de
BNP comercial (CLIA).

La informacién especifica de la curva de calibracion principal del kit
de reactivos de BNP (CLIA) se registra en el cédigo de barras
bidimensional del paquete de reactivos, el cual se utiliza en
combinacion con calibradores de BNP para la calibracion del lote de
reactivos especifico. Antes de iniciar la calibracién en cada lote de
reactivos nuevo, cargue la curva principal del ensayo por medio del
escaneo del cédigo de barras bidimensional en el paquete de
reactivos. Cuando realice la calibracién, escanee el cédigo de barras
bidimensional del paquete del calibrador y, a continuacion, pruebe
los calibradores de BNP en tres niveles. Antes de realizar cualquier
prueba de BNP, es necesario obtener una curva de calibracion valida.
Se recomienda repetir la calibracién cada 4 semanas, cuando se use

horas si las pruebas estan en uso o después de cada calibracion. La
frecuencia del control de calidad se debe adaptar a los requisitos
individuales de cada laboratorio. Los dos niveles de controles de
calidad recomendados para este ensayo son: multicontrol de
marcador cardiaco (L) y multicontrol de marcador cardiaco (H).

Los resultados de los controles de calidad deben ajustarse a los
intervalos admisibles. Si un control no se ajusta a su intervalo
especificado, los resultados del ensayo correspondiente no seran
vélidos y las muestras deberdn volver a analizarse. Podria ser
necesario repetir la calibracion. Inspeccione el sistema de ensayo
consultando el manual de funcionamiento del sistema. Si los
resultados de los controles de calidad siguen sin ajustarse al
intervalo especificado, comuniquese con el servicio de atencién al
cliente de Mindray.

B Calculo

El analizador calcula automaticamente la concentracion de analitos
de cada muestra a partir de la lectura del cédigo de barras con la
curva de calibracion principal, y segun el ajuste de la curva obtenida
por la funcién logistica de 4 pardmetros (4PLC) con las unidades de
luz relativas (RLU) generadas desde los calibradores de BNP de los
valores de concentracion definidos. Los resultados se muestran en
unidades de pg/ml.

Factor de conversion: pg/ml x 0,289 = pmol/!

B Dilucién

Las muestras con concentraciones de BNP sobre el limite superior
se pueden diluir con el diluyente de muestras de Mindray. La dilucién
recomendada es 1:5 (ya sea manualmente o de forma automatica
mediante el analizador). La concentraciéon de la muestra diluida
debe ser de >100 pg/ml. Después de la dilucién manual, multiplique
el resultado por el factor de dilucion. Después de que los
analizadores realizan la dilucion automética, el sistema
automéaticamente multiplica el resultado por el factor de dilucién
cuando calcula la concentracién de la muestra.

B Valores previstos

Baklami A ain el f " "
P

sin
Las concentraciones plasméaticas de PNB se determinaron a partir
de 1615 individuos sin insuficiencia cardiaca (785 hombres y 830
mujeres) usando el ensayo de BNP serie CL. Esta poblacién incluia
individuos sanos y pacientes no hospitalizados con insuficiencia
renal, diabetes, hipertension y enfermedad pulmonar obstructiva
crénica. Los resultados se resumieron con métodos no
paramétricos que demostraban que las concentraciones de BNP en
los pacientes con insuficiencia renal, diabetes, hipertension y
enfermedad pulmonar obstructiva crénica no eran estadisticamente
diferentes de las de los individuos sanos. Los datos de este estudio
se resumen en la siguiente tabla.

Homb 1 sin i i diaca (grupo de edad)
Numero de Percentil 95’ Porcentaje
muestras (pg/ml) (~100 pg/ml)
Todos 785 563 98,1
<45 afios 136 264 100,0
45-54 afios 133 306 98,5
55-64 afios 189 372 989
65-74 afios 196 658 96,9
275 afios 131 119,22 939

Muijeres sin insuficiencia cardiaca (grupo de edad)

Numero de Percentil 95° Porcentaje
muestras (pg/ml) (~100 pg/ml)

Todos 830 87,1 96,0
<45 afios 205 373 100
45-54 afios 160 557 96,9
55-64 afios 168 743 96,4
65-74 afios 162 759 95,7
>75 afios 135 154,0 874

un nuevo lote de reactivos o cuando los controles FPE?Q&%7O40W2?A PNELN‘IFMI#A N MAT

ajusten al intervalo de valores especificado.” "Par:
instrucciones detalladas de la calibracion, consulte el manual de
funcionamiento del sistema.

= Control de calidad

Las muestras de plasma de 480 pacientes con insuficiencia
cardiaca se analizaron con el ensayo de BNP serie CL, y los datos de
las pruebas se evaluaron con métodos no paramétricos. De acuerdo
con estos resultados, combinados con el intervalo de referencia 95

Se recomienda que los controles de calidad se ejecuien cada 2@ s personas sin insuficiencia cardiaca, establecimos el punto de
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BNP
corte del ensayo de BNP de la serie CL para determinar la ensayo de BNP de la serie CL. Criterio: Recuperacion dentro del 10 % IConcentracion 2 3 4 5 6 7 s P302 + P352 - SI ENTRA EN CONTACTO CON LA PIEL: Lave con
insuficiencia cardiaca. Los datos de este estudio se resumen en la (RF: £15 %) del valor inicial. (pg/ml) abundante agua.
siguiente tabla. Se realizaron pruebas in vitro en 25 farmacos utilizados Valor de BNP P333+P313 - Si experimenta irritacién o erupciones cutdneas:

Paci con i rdi: comunmente. No se observé una interferencia de estas sustancias. esperado 0,0[779,7/1561,012341,5/3118,9|3898,6|4678,3|5458,1 Busque atencion 0 asesoria médica. . )
= o5 Criterio: Recuperacion dentro de +10 % del valor inicial. val did P362 +P364 - Quitese la ropa contaminada y lavela antes de usarla
Nimero de muestras | Percentil 95 (pg/mi) I calibrador CO de BNP se enriqueci6 con a-ANP(1-28), DNP(38) AOrMEAIco 157]8a5,6(1554:3|2187.9|2008:3|36931|a618,0[5458,1 nuevamente.
Hombres 240 1876 q ] ] deBNP Elimi
- VNP(61), NT-proBNP(1-21), NT-proBNP(1-46), NT-proBNP(22-46), ; -
Mujeres 240 1592 NT-proBNP(47-76), NP,  NT-proBNP(1-76), Datos representativos; los resultados en laboratorios individuales pueden variar. P501 - Elimine el contenido o el recipiente de acuerdo con el

Al combinar los resultados clinicos con varios resultados
documentados®”’, obtuvimos la curva de eficacia diagndstica (curva
ROC) para determinar que el corte diagnéstico y el érea bajo la curva
(AUC) era superior a 0,90. El umbral de decision méas apropiado para

angiotensina |,
angiotensina Il, angiotensina lll, renina, aldosterona, adrenomedulina,
endotelina, urodilatina y arginina vasopresina. No se observd
reactividad cruzada obvia, ya que todos los resultados fueron <1 %.
Los resultados se resumen en la siguiente tabla.

determinar la insuficiencia cardiaca a partir de estas distribuciones Concentracion
. Reactividad | Criterios de
es de 100 pg/ml. Recomendamos que el valor de corte del ensayo de Sustancia de reactante > €
BNP de la serie CL para determinar la insuficiencia cardiaca sea de cruzado cruzada aceptacion
100 pg/ml. a-ANP(1-28) 1,0 ng/ml 0,00 %
Ademds, la ESC ha incluido el uso de péptidos natriuréticos, como el DNP(38) 1,0 ng/ml 0,00 %
ensayo de BNP, en sus pautas para diagnosticar o descartar la VNP(61) 1,0 ng/ml 0,00 %
insuficiencia cardiaca, y hay una relacion clara entre las NT-proBNP(1-21) 1,0 ng/ml 0,00 %
concentraciones de BNPy la clase funcional de la NYHA. En nuestro NT-proBNP(1-46) 1,0 ng/ml 0,00 %
estudio, el valor de BNP aumenté con el incremento de las NT-proBNP(22-46) 1,0 ng/ml 0,00 %
clasificaciones de la NYHA; los resultados con diferentes NT-proBNP(47-76) 1,0 ng/ml 0,00 %
clasificaciones de la NYHA se muestran en la siguiente tabla: CNP 2,2 ug/ml 0,00 % Reactividad
Clase funcional | I n v NT-proBNP(1-76) 1,0 ng/ml 0,00 % cruzada
de laNYHA i i g
] Angiotensina | 600 pg/ml 0,00 % observada
N“meffde 67 148 192 73 Angiotensina Il 600 pg/ml 0,00 % <1%
muestras - -
Valor medio 767 767 35 704 A”g';‘e’_‘s'”a n 11'0 "9// ”I"' g'gg j
s enina ng/ml ,00 %
Percentil 5
(pg/mi) 27 64 206 103 Aldosterona 0,6 ng/ml 0,00 %
Mediana 539 120 316 791 Adrenomedulina 1,0 ng/ml 0,00 %
Percentil 95° Endotelina 500 pg/ml 0,00 %
(pg/ml) 6% 926 1657 2740 Urodilatina 1,0 ng/ml 0,00 %
Por tanto, medir el BNP ofrece informacién objetiva para la ini
" ! a4 Arginina 1,0 ng/ml 0,00 %
evaluacién de la gravedad de la insuficiencia cardiaca. vasopresina
Por las diferencias de parametros geograficos, raza, sexo y edad, es %D ; los resultados en pueden variar.

muy recomendable que cada laboratorio establezca su propio
intervalo de referencia.

B Limitacion

El limite superior de este ensayo es de 5000 pg/ml. Una muestra con
una concentracion de BNP inferior al limite superior puede
determinarse en términos cuantitativos, mientras la muestra con
una concentracién mayor que el limite superior se registra
como >5000 pg/ml o se diluyen las muestras con diluyente de
muestras de Mindray.

La concentracién de BNP en una muestra concreta, determinada con
ensayos de distintos fabricantes, puede variar debido a las
diferencias en los métodos de ensayo, la calibracion y la
especificidad de los reactivos. Los resultados de los ensayos se
usaran junto con otros datos para tomar decisiones clinicas, como
sintomas, resultados y otras pruebas.

Las muestras de los individuos expuestos a anticuerpos
monoclonales de ratén podrian contener anticuerpos humanos
antiraton  (HAMA)'. Estas muestras podrian dar valores
erréneamente elevados o bajos con los kits de ensayo que usan
anticuerpos monoclonales de ratén''2. Sin embargo, en este ensayo
no se han observado interferencias evidentes de HAMA.

B Caracteristicas de rendimiento

B Sensibilidad analitica

El kit de reactivos de BNP (CLIA) tiene una sensibilidad analitica de
<10 pg/ml. La sensibilidad analitica se define como la concentracién
mas baja de analitos que puede diferenciarse de una muestra que no
contiene analitos. Se define como la concentracion de BNP en las
dos desviaciones estandares superiores al valor de RLU medio
calculado a partir de 20 mediciones de una muestra sin analitos.

B Intervalo de medicién

De 10 a 5000 pg/ml (o el limite superior es de hasta 25 000 pg/ml
para las muestras diluidas 5 veces). Los valores inferiores a la
sensibilidad analitica se observan como <10,0 pg/ml. Los valores
superiores al intervalo de medicién se observan como >5000 pg/ml.

B Especificidad analitica

Las concentraciones maéximas de hemoglobina de 500 mg/dl,
bilirrubina de hasta 20 mg/dl, triglicéridos de hasta 1000 mg/dl,
proteina total de hasta 10 g/dl, factores reumatoideos (RF) de hasta
800IU/ml y de anticuerpos antinucleares no interferiran en el

B Efecto gancho de dosis alta

Para el ensayo de BNP serie CL, no se observé efecto gancho de
dosis alta con las muestras analizadas que contenian hasta
100 000 pg/ml de BNP.

B Exactitud

Se usaron dos controles con valores trazables y predefinidos para
verificar la exactitud de este ensayo. Los resultados demostraron
que las desviaciones relativas se encontraban dentro del rango del
+10 %. Los resultados se resumen en la siguiente tabla.

Valor medido de Valor de BNP Desviacién
Muestra BNP definid I ati
definido (pg/ml) efinido (pg/ml) relativa
Nivel 1 91,79 96,27 -4,66 %
Nivel 2 3740,32 3964,21 -5,65 %
*Dat ;los resultados en pueden variar.
B Precisién

La precisién se determiné segun el protocolo EP5-A2 del Clinical
and Laboratory Standards Institute (Instituto de Estandares Clinicos
y de Laboratorio, CLSI)'®. Se probaron dos niveles de controles de
calidad en duplicado en dos series independientes por dia, durante
un total de 20 dias, usando un Unico lote de reactivos y una curva
dnica de calibracion. Los datos de precision se resumen en la
siguiente tabla.

. Enla Entrela EnelCV
Valormediode| . ) N i
Muestra BNP (pg/ml) ejecucion | ejecucion del
L del CV delcV | dispositivo
1 226,70 1,24 % 2,45% 2,80 %
2 2864,26 1,61 % 2,39 % 331 %
*D: ; los resultados en pueden variar.

B Linealidad

Una muestra de BNP de concentracion alta (aproximadamente de
5000 pg/ml) se mezclé con una muestra de concentracion baja
(<10 pg/ml) en diferentes proporciones, y se generaron una serie de
diluciones. La BNP de cada dilucién se calculé usando el ensayo de
BNP serie CL de Mindray. Se demostré que la linealidad se ajustaba
al intervalo de 10 pg/ml a 5000 pg/ml, y el coeficiente de correlacion
r es 20,9900. Los datos de linealidad se resumen en la siguiente
tabla.

B Comparacion de métodos

El ensayo de BNP serie CL de Mindray se comparé con un kit de
diagndstico disponible comercialmente en un estudio de correlacién
con unas 394 muestras de plasma con EDTA. Los datos estadisticos
obtenidos por el modo de célculo Deming se resumen en la siguiente
tabla.

Intervalo de Coeficiente de
concentracion Pendiente Origen iz
correlacion
(pg/ml)
10~5000 1,0096 -10,5825 0,995

B Adyertencias Erecaucion_es L -

1. xclusivo para tso diagnostico in vitro. Para uso profesional
de laboratorio.

2. Siga todas las reglas para manipular los reactivos de
laboratorio y tome todas las precauciones de seguridad
necesarias.

3. La concentracion de BNP en una muestra concreta,

determinada con ensayos de distintos fabricantes, puede

variar debido a las diferencias en los métodos de ensayo y la
especificidad de los reactivos. Los resultados que informa el
laboratorio al médico deben incluir la identidad del ensayo de

BNP utilizado. Los valores obtenidos con diferentes métodos

de ensayo no se pueden utilizar indistintamente.

No use kits de reactivos con la fecha de caducidad vencida.

5. No use reactivos mezclados de distintos lotes.

6. Mantenga el paquete de reactivos siempre en posicion vertical
para garantizar que no se pierdan microparticulas antes de su

>

uso.

7. No se recomienda usar paquetes de reactivos abiertos mas de
28 dias.

8. La fiabilidad de los resultados del ensayo no se puede
garantizar sino se siguen las instrucciones de este prospecto.

9. Las mediciones de BNP deben realizarse antes del

tratamiento con nestiride, un BNP recombinante, y 2 horas
después del tratamiento.

10.  Los residuos de las reacciones y las muestras deben tratarse
como riesgos bioldgicos potenciales. Las muestras y los
residuos de las reacciones se manipularan conforme a las
normativas y directrices locales™.

11.  La hoja de datos de seguridad de los materiales (MSDS) esta
disponible previa solicitud.

12. Confirme la integridad del paquete antes de utilizarlo. No
utilice los reactivos con paquetes dafiados.

13. Si los reactivos se abren accidentalmente antes de que se
utilicen, se deben utilizar lo antes posible.

14.  Cualquier incidente grave que haya ocurrido en relacién con el
dispositivo se debe informar al fabricante y a la autoridad
local correspondiente.

15. Se debe sospechar de inestabilidad o deterioro si hay signos
visibles de fugas, turbiedad, precipitados o crecimiento
microbiano.

16. No congelar. Los resultados no se pueden garantizar cuando
los reactivos se almacenan en condiciones inadecuadas.

17.  Este kit contiene componentes clasificados como se indica a
continuacion de conformidad con el Reglamento (CE)
n.° 1272/2008:

Advertencia

H317 - Podria causar una reaccion alérgica en la piel.
H412-Nocivo para la flora y fauna marina con efectos duraderos.
Prevencién:

reglamento local.

B Simbolos gréficos

[IVD] |[Ec |reP| I:E'_I

Representante

CE..

Dispositivo

meédico para autorizado en _Consult_e las Conformidad
diagnostico la Comunidad instrucciones europea
invitro Europea deuso
Nimero de Limfte de b Fechade
) Fabricante -
catédlogo temperatura T T vencimiento
Identificador
. Codigo Estelado -
Precaucién de lote hacia arriba ynmo_d_el
dispositivo
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Representante de la CE: Shanghai International Holding Corp. GmbH
(Europe)
Direccion: EiffestraBe 80, Hamburg 20537, Germany
4 0049-40-2513175

Pégina 33 de I. 049-40-255726
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Calibradores BNP

Informacion para pedidos

N.° de o
< Presentacion

catalogo
C0:1x2,0 ml/vial

BNP211 C1:1x2,0 ml/vial
C2:1x2,0 ml/vial
C0:1x1,2 ml/vial

BNP212 C1:1x1,0 ml/vial
C2:1x1,0 ml/vial

Uso previsto

Los calibradores de BNP (BNP CAL) de
Mindray estan indicados para rutinas de
calibracién cuantitativa en los ensayos de
péptido natriurético tipo B (BNP) con el
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray.

Resumen

El sistema de medicion Mindray CL se
compone del analizador para inmunoensayo
de quimioluminiscencia serie CL y los kits de
reactivo, calibradores y controles de Mindray.
Los calibradores de BNP contienen analito de
péptido natriurético tipo B (BNP). La relacion
matematica entre la emision de luz de
quimioluminiscencia medida y la
concentracion conocida de analitos establece
la curva de calibracién. Se utiliza para
convertir las unidades de luz relativas (RLU)
de las muestras en una concentracién de
analitos cuantitativa.

Componentes

BNP en tres niveles de
C0,C1,C2

concentracion

Advertencias y precauciones

1. Sdlo para uso diagnostico in vitro.

2. Llos profesionales deben estar
capacitados para tomar las
precauciones necesarias durante la
manipulacion de reactivos de
laboratorio.

3. Los valores de los calibradores son
especificos del lote y los ajustes
correspondientes aparecen en la tarjeta
de calibracion.

4. Se recomienda realizar una calibracion
después de cada cambio de lote de

reactivos, procedimiento de
mantenimiento especial o solucién de
problemas.

5. No mezcle calibradores de distintos
lotes.

6. Realice las operaciones de

mantenimiento y rutinarias conforme a
la planificacién, incluidos la calibracion y
el andlisis para garantizar el
rendimiento del sistema de medicion.

7. Vuelva a calibrar el sistema cuando los
controles no se ajusten a los rangos de
valores especificados.

8.  Los calibradores se probaron con los kits
homologados para CE para anticuerpos

VIH-1, VIH-2, VHC, sifilis TP y para
HBsAg. Todos los resultados son
negativos. Sin embargo, ya que ningun
método de ensayo puede descartar el
riesgo potencial de infeccién con
absoluta certeza, este material debera
manipularse como riesgo bioldgico
potencial.*

9. Si hay signos de contaminacion
microbiana o excesiva turbidez en el
producto, deseche el vial.

10. La hoja de datos de seguridad de los
materiales esta disponible previa
solicitud.

11. La eliminacién de los materiales de
residuo deberd realizarse conforme a las
directrices locales.

Método de ensayo

1. Consulte el manual de funcionamiento
del sistema Mindray o pdngase en
contacto con el servicio de atencién al
cliente para informarse sobre el
principio de calibracion, el uso de los
calibradores y la validez de los datos de
los calibradores.

2. Se proporcionan tres niveles de
calibradores de BNP: 0, ~300 y ~2500
pg/ml. Pruebe CO tres veces y C1, C2
dos veces durante la calibracion.

3. Consulte en la tarjeta de calibracion la

informacion exacta sobre la
concentraciéon de BNP especifica del
lote.

Preparacion

1. Saque el vial del refrigerador y espere a
que alcance la temperatura ambiente.

2. Mueva suavemente el vial colocado
verticalmente y aseglrese de que el
material liofilizado se encuentra en el
fondo del vial.

3. Con cuidado, quite el tapdn roscado vy el
tope de goma para evitar que salga
polvo liofilizado.

4. Disuelva afnadiendo 2,0 ml de agua
destilada/desionizada por el lado del vial,
lentamente y con la cantidad exacta.

5. Vuelva a colocar cuidadosamente el
tapén de goma y deje reposar durante
30 minutos a temperatura ambiente.

6. Durante el tiempo de reposo, mezcle el
contenido dando la vuelta al vial varias
veces y agitando con suavidad para que
todos los componentes del polvo
liofilizado se disuelvan. Evite que se
forme espuma.

7. Transfiera las alicuotas del calibrador
disuelto en los frascos etiquetados
vacios. Use las alicuotas
inmediatamente o almacénelas a -20 °C;
cada parte alicuota solo se puede usar
una vez.

8. Conforme al procedimiento de
calibracién descrito en el manual del
instrumento, use el valor especifico del

lote de los calibradores para definir los
parametros de calibracion.

Almacenamiento y estabilidad

Los calibradores son estables hasta la fecha
de caducidad indicada en la etiqueta cuando
se almacenan en viales sin abrir a 2~8 °C y
protegidos de la luz. Una vez abierto el vial,
se mantiene estable durante 30 dias si se
congela a -20 °C.

Materiales necesarios pero no

suministrados

1. El analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL y los kits
de reactivo y controles de Mindray

2. Equipo de laboratorio general.

3. Agua destilada/desionizada.

Trazabilidad del calibrador

El proceso de trazabilidad es conforme a EN
I1SO 17511:2003,% el mensurando (analito)
de los calibradores es trazable para un
ensayo de péptido natriurético tipo B
comercial (CLIA). La concentracién de
calibradores es especifica de cada lote del
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray. La
precision de los calibradores Mindray no
puede garantizarse, si se usa otro sistema o
método, ya que podria haber sesgo entre los
métodos y sistemas diferentes. Los detalles
sobre la trazabilidad estan disponibles previa
peticion.

Control de calidad

Use los controles Mindray como las muestras
para supervisar el estado de cada calibracion.
El resultado del control debe estar dentro del
intervalo definido que aparece en la hoja de
calculo de control. Si los controles no se
ajustan al intervalo especificado, se debera
comprobar el sistema de mediciéon. Por
ejemplo, la fecha de caducidad o las
condiciones de almacenamiento de los
calibradores, reactivos y controles, la
contaminacién de los reactivos, la posicion del
reactivo o la muestra en el analizador; el ajuste
de pardmetros del software; o el correcto
funcionamiento del analizador. El valor
asignado de calibradores se adapta al
analizador para inmunoensayo de
quimioluminiscencia serie CL de Mindray y es
especifico del lote.
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