DRI™ Propoxyphene Assay
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Para utilizacéo em diagnéstico in vitro

Apenas com prescricao médica

10018510 (kit de 3 x 18 ml)
0432 (Kit de 100 ml)
0433 (Kit de 500 ml)

Utilizacao prevista
0 DRI™ Propoxyphene Assay destina-se a determinag@o qualitativa e semiquantitativa de
propoxifeno na urina humana.

Este ensaio oferece apenas um resultado de teste analitico preliminar. E necessario
utilizar um método quimico alternativo mais especifico para obter um resultado analitico
confirmado. 0 método de confirmacao preferido é a cromatografia gasosa/espectrometria
de massa (GC/MS)."? Deve aplicar-se consideragéo clinica e discernimento profissional a
qualquer resultado de testes de consumo de drogas, particularmente quando sao utilizados
resultados preliminares positivos.

Resumo e explicacgao do teste

0 propoxifeno (Darvon), um analgésico narcético, € um dos farmacos prescritos com
mais frequéncia nos Estados Unidos para o tratamento da dor ligeira a moderada. Também
é distribuido numa formulacdo comum com outros analgésicos, tais como a aspirina e
o acetaminofeno. A utilizacdo de propoxifeno pode produzir efeitos de depressdo no
sistema nervoso central semelhantes aos dos opidides. Os efeitos secundarios associados
a utilizacdo de propoxifeno incluem néuseas, vémitos, obstipacdo, dor abdominal
e sonoléncia. A sobredosagem acidental ou intencional de propoxifeno pode causar
convulsdes, delirios, alucinagdes, confusdo, colapso cardiovascular, depressao respiratéria
e, em casos mais graves, pode provocar a morte." Apds a ingestdo, o propoxifeno é
rapidamente metabolizado e eliminado na urina como norpropoxifeno, sendo que apenas 20%
alcanca a circulac@o sistémica como farmaco inalterado.** A detecdo de propoxifeno ou do
seu metabolito na urina é indicador da utilizagdo de propoxifeno.

Estdo disponiveis vérias técnicas de ensaio para a determinacdo de propoxifeno.5’ Contudo,
estes métodos de teste sdo laboriosos e ndo sdo adequados para aplicacdes de testes de
rastreio para grandes volumes.

0 DRI Propoxyphene Assay é um imunoensaio enziméatico homogéneo® que utiliza reagentes
liquidos prontos a utilizar. O ensaio utiliza anticorpos especificos capazes de detetar o
propoxifeno na urina. O ensaio baseia-se na competicdo por uma quantidade fixa de locais
especificos de ligacdo de anticorpos entre um farmaco marcado com enzima glucose-6-
fosfato desidrogenase (G6PDH) e o farmaco na amostra de urina. Na auséncia de farmaco na
amostra, o farmaco marcado com G6PDH é ligado pelo anticorpo especifico e a atividade da
enzima € inibida. Este fenémeno cria uma relagdo entre a concentracao do farmaco na urina
e a atividade da enzima. A atividade da enzima G6PDH é determinada por espectrofotometria
a 340 nm medindo a respetiva capacidade de converter nicotinamida adenina dinucleétido
(NAD) em NADH.

Materiais fornecidos

Reagente de substrato/anticorpo:

Contém anticorpos monoclonais anti-propoxifeno de rato, glucose-6-fosfato (G6P) e
nicotinamida adenina dinucledtido (NAD) em tamp&o Tris com azida de sddio como
conservante.

Reagente conjugado de enzima:

Contém derivado de propoxifeno marcado com glucose-6-fosfato desidrogenase (G6PDH) em
tampado Tris com azida de sédio como conservante.

Material adicional necessario (vendido separadamente):

Descricao do kit

1664 DRI Negative Calibrator, 10 ml
1388 DRI Negative Calibrator, 25 ml
1588 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 1, 10 ml
1589 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 1, 25 ml

1591 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 2, 10 ml

1592 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 2, 25 ml
1594 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 3, 10 ml
1595 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 3, 25 ml
1597 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 4, 10 ml
1598 DRI Multi-Drug Urine Calibrator 4, 25 ml
100200 MGC Primary DAU Control Set, 3 x 5 ml cada (alto e baixo)

A Precaucdes e adverténcias
Este teste destina-se apenas para utilizagdo em diagndstico in vitro. Os componentes sao
nocivos por ingestao.

PERIGO: os reagentes utilizados nos componentes do ensaio contém <0,09% de azida de sddio.
Evitar o contacto com a pele e membranas mucosas. Consulte a ficha de segurancga para
ver precaucdes adicionais, instrucdes de manuseamento e o tratamento para exposicdes
acidentais.

Os reagentes contém <0,2% de soro-albumina bovina (BSA) e <0,5% de anticorpo especifico
do farmaco. Evitar o contacto com a pele e membranas mucosas. Evitar a inalagdo. Pode
provocar uma reacédo alérgica cutdnea ou por inalagdo. Consulte a ficha de segurancga para
ver precaugdes adicionais, instru¢cdes de manuseamento e o tratamento para exposicdes
acidentais.

H317 — Pode provocar uma reag&o alérgica cuténea.
H334 — Quando inalado, pode provocar sintomas de alergia ou de asma ou dificuldades
respiratorias.

Evitar respirar névoas ou vapores. A roupa de trabalho contaminada nao pode sair do local
de trabalho. Usar luvas de protec@o/protecao ocular/protecéo facial. Em caso de ventilagdo
inadequada, usar protecdo respiratéria. Se entrar em contacto com a pele: lavar com sabao
e 4gua abundantes. EM CASO DE INALACAO: em caso de dificuldade respiratoria, retirar
a vitima para uma zona ao ar livre e manté-la em repouso numa posicao que néo dificulte
a respiragdo. Em caso de irritagdo ou erupgao cutdnea: consultar um médico. Em caso de
sintomas respiratérios, contactar um CENTRO DE INFORMA(}AO ANTIVENENOS ou um
médico. Lavar a roupa contaminada antes de a voltar a usar. Eliminar o conteddo/recipiente
em local conforme os regulamentos locais/regionais/nacionais/internacionais.

Nao utilize os reagentes depois do fim dos prazos de validade.

Preparacdo e armazenamento dos reagentes

Os reagentes estdo prontos a utilizar. Ndo é necesséria qualquer preparacdo dos reagentes.
Todos os componentes do ensaio, quando devidamente armazenados a 2-8 °C, sdo estaveis
até a data de validade indicada no rétulo.

No caso de derrame acidental, limpe e elimine o material de acordo com os Procedimentos
Operativos Normalizados (PON) do laboratério e os regulamentos locais e estatais.

No caso de receber uma embalagem danificada, contacte o representante de assisténcia
técnica (consulte o verso deste folheto).

Recolha e manuseamento de amostras
Recolha as amostras de urina em recipientes de pléstico ou de vidro.

As amostras mantidas a temperatura ambiente que ndo sejam submetidas ao teste inicial
no espaco de 7 dias® apds a chegada ao laboratério podem ser colocadas numa unidade de
refrigeracdo protegida a 2-8 °C até trés meses."” Para um armazenamento mais prolongado
antes da anélise ou para a manutencdo da amostra ap6s a anélise, as amostras de urina
podem ser conservadas a -20 °C.""

As amostras dentro de um intervalo de pH de 3 a 11 sdo adequadas para teste com este
ensaio.

Os laboratérios que seguem as orientacdes obrigatorias da SAMHSA devem consultar os
requisitos de "Armazenamento refrigerado a curto prazo" e "Armazenamento a longo prazo"
da SAMHSA."?

Para proteger a integridade da amostra, ndo induza espuma e evite ciclos repetidos de
congelamento/descongelamento. Deve fazer-se um esforco para manter as amostras
pipetadas livres de excesso de residuos. Recomenda-se a centrifugacdo de amostras muito
turvas antes da analise. As amostras congeladas devem ser descongeladas e misturadas
antes da andlise. A adulteracdo da amostra de urina pode produzir resultados erréneos.
Se suspeitar de adulteragdo, obtenha outra amostra e envie ambas as amostras para o
laboratério para teste.

ialmente inf

Trate todas as amostras de urina como pot

Procedimento do ensaio

Os analisadores capazes de manter uma temperatura constante, de pipetar amostras, de
misturar reagentes, de medir taxas de enzimas a 340 nm e de cronometrar com precisdo a
reacdo podem ser utilizados para executar este ensaio.

Consulte as instrucdes de aplicagdo especificas de cada analisador para detetar parametros
de quimica antes de executar o ensaio.

Controlo de qualidade e calibracao

Analise qualitativa

Para a anélise qualitativa de amostras, utilize o calibrador 300 ng/ml como nivel de limite. O DRI
Multi-Drug Urine Calibrator 2, que contém 300 ng/ml de propoxifeno, é utilizado como
referéncia limite para distinguir as amostras "positivas" das "negativas”.



Analise semiquantitativa
Para a anélise semiquantitativa, utilize todos os calibradores.

As boas préaticas laboratoriais sugerem a utilizacdo de amostras de controlo para assegurar
o0 adequado desempenho do ensaio. Utilize os controlos préximos do calibrador limite para
validar a calibragdo. Os resultados do controlo tém de se situar no intervalo estabelecido. Se
os resultados ficarem fora do intervalo estabelecido, os resultados do ensaio sdo invélidos.
Todos os requisitos de controlo de qualidade deverao ser realizados em conformidade com os
requisitos de acreditacdo ou regulamentacdes locais, estatais e/ou federais.

Resultados e valores esperados

Resultados qualitativos

Uma amostra que apresente uma alteracao no valor de absorcao (AA) igual ou superior ao
valor obtido com o calibrador limite é considerada positiva. Uma amostra que apresente
uma alterag@o no valor de absorgao (AA) inferior ao valor obtido com o calibrador limite &
considerada negativa.

Resultados semiquantitativos

E possivel obter uma estimativa aproximada da concentracdo do farmaco nas amostras
executando uma curva padrado com todos os calibradores e medindo as amostras quantitativas
a partir da curva padrao.

Limitacdes

1. Um resultado positivo deste ensaio indica apenas a presenca de propoxifeno sem
apresentar necessariamente uma correlagdo com a extensao de efeitos psicolégicos.

2. Um resultado positivo neste ensaio deve ser confirmado através de outro método néo-
imunoldgico tal como a GC ou a GC/MS.

3. Oteste foi concebido para utilizagdo apenas com urina humana.

4. E possivel que outras substancias e/ou fatores (por ex., técnicos ou processuais)
ndo listados na tabela de especificidade possam interferir com o teste e originar
resultados falsos.

Caracteristicas tipicas do desempenho
Resultados de desempenho caracteristicos obtidos no analisador Hitachi 717.° Os resultados
obtidos no seu laboratério podem ser diferentes destes dados.

Precisao

As precisdes intraensaio e interensaio foram avaliadas com valores negativos, 300 ng/ml e
1000 ng/ml de propoxifeno utilizando um analisador Hitachi 717. Foram obtidos os seguintes
resultados:

Precisao intraensaio
Amostra
n Média % de CV
Negativo 10 227 1,0%
300 ng/ml 10 325 0,9%
1000 ng/ml 10 400 1,0%
Precisao interensaio
Amostra
n Média % de CV
Negativo 10 226 1.4%
300 ng/ml 10 327 0,9%
1000 ng/ml 10 400 0,8%

Resultados de desempenho caracteristicos obtidos no analisador Hitachi 717." Os resultados
obtidos no seu laboratdrio podem ser diferentes destes dados.

Sensibilidade
A sensibilidade, definida como a concentracdo de propoxifeno mais baixa que se pode
diferenciar da amostra negativa com confianga de 95%, é de 15 ng/ml.

Exatidao

Foram testadas cento e vinte e seis amostras de urina com um ensaio EIA disponivel
comercialmente e o Ensaio DRI de propoxifeno. Cinquenta e nove amostras obtiveram
resultados negativos e cinquenta e sete obtiveram resultados positivos em ambos os ensaios,
indicando uma concordancia de 92% entre os dois ensaios. As cinquenta e sete amostras
positivas foram confirmadas por uma técnica de GC/MS para conter o propoxifeno superior a
300 ng/ml. Todas as dez amostras discrepantes eram incertas.

Especificidade

Foi testada a reatividade cruzada de diversas substancias com interferéncia potencial no
ensaio. A tabela seguinte resume os resultados obtidos nas concentragdes testadas para
cada reagente cruzado potencial. 0s compostos listados na tabela abaixo produziram um
resultado aproximadamente equivalente ao do calibrador limite.

Tabela 1. Compostos estruturalmente relacionados que produzem um resultado positivo nas
concentragdes indicadas.

Composto Concentracdes
b testadas (ng/ml)

Propoxifeno 300

Norpropoxifeno 1400

Tahela 2. Compostos estruturalmente relacionados e ndo relacionados que produzem um
resultado negativo nas concentragdes indicadas.

Composto Concentracdes
testadas (ng/ml)
Acetaminofeno 1000 000
Acido acetilsalicilico 1000 000
d-Anfetamina 1000 000
Benzoilecgonina 1000 000
Cafeina 100 000
Clorpromazina 10 000
Codeina 500 000
Dextrometorfano 200 000
Doxilamina 100 000
Imipramina 100 000
Metadona 100 000
Metaqualona 500 000
Morfina 200 000
Oxazepam 300 000
Fenciclidina 400 000
Feniramina 100 000
Fenobarbital 1000 000
Secobarbital 1000 000
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