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in Vitro Diyagnostik Kullanim igin

Rx Only

100004 (17 mL, 13 mL Kit)

Kullanim Amaa
CEDIA™ Digitoksin Testi, insan serumundaki digitoksinin niceliksel olarak belirlenmesi icin tasarlanmis in vitro bir diyagnostik
tibbi cihazdir.

Test Ozeti ve Agiklamasi

Digitoksin, aritmi ve atriyal fibrilasyonu tedavi etmek icin kullanilan dogal olarak meydana gelen bir kardiyak glikozittir.
Terapotik olarak, digitoksinin major farmakodinamik ozelligi miyokardiyal kontraksiyonlarin kuvvetini arttirmaktir. Atriyal
fibrilasyon vakalarinda ventrikiiler hizi yavaslattigi da bilinir.

Calismalar digitoksin tedavisi géren hastaneye yatirilan tim hastalarin %23'ii kadarinin bir derece toksisite yasadigini
ve toksik hastalar arasinda mortalite oraninin toksik olmayan hastalarin iki katindan fazla oldugunu ortaya koymaktadir.'
Ancak, ilag konsantrasyonunun etkili veya toksik olmasina gdre bireyler arasinda biyiik bir tepki cesitliligi vardir.

Cogu ilagla oldugu gibi, hasta dozajini ayarlamaya ve hem subterapdtik hem de zararli toksik ilag diizeylerinden kacinirken
optimum terapdtik etki elde etmeye yardimci olmasi icin hekime yararli bilgiler saglamak iizere serum digitoksin diizeyleri
dider klinik verilerle birlikte izlenmelidir.

CEDIA Digitoksin test kiti rekombinant DNA teknolojisini (ABD Patent No. 4708929) benzersiz bir homojen enzim immiin
test kiti sistemi tiretmek icin kullanir.2

Test kiti, genetik olarak iki inaktif boliime, yani enzim akseptorii (EA) ve enzim dondriine (ED) tasarlanmis olan bir
bakteriyel enzime, B-galaktosidaza dayanir. Bu bolimler spontan olarak, aktif enzim olusturmak icin tekrar birlesir, test kiti
formatinda, spektrofotometrik olarak dlcilebilen bir renk degisikligi olusturarak, substrati ayinr.

Test kitinde, numunede bulunan digitoksin 3-galaktosidazin inaktif ED bdlimiine eslenik digitoksin ile antikor baglama
bdlgeleri icin rekabet eder. Numunede digitoksin varsa, inaktif ED (enzim donérii) bdliimleriyle aktif enzim olusturan
EA bdliimleriyle tekrar birlestirmekte 6zgiir birakarak, digitoksine dzgii antikorlara baglanir. Numunede digitoksin yoksa,
antikor, ED bolimiiniin EA bolimii ile tekrar birlesmesini inhibe ederek, inaktif ED bdlimiine eglenik digitoksine baglanir.
Bdylelikle aktif enzim olusmaz. Numunedeki digitoksin konsantrasyonlari klorofenol kirmizisi-B-galaktopiranosidin
hidrolizi ile izlendigi sekilde olugan aktif enzim miktariyla dogru orantilidir.

Reaktifler
1 EA Sulandirma Tamponu: HEPES Tamponu, stabilizér ve koruyucu igerir, (17 mL).
1a EA Reaktifi: Enzim akseptorii, (0,28 g/L); anti-digitoksin (koyun) antikorlan, (8 mg/L) igerir.
2 ED Sulandirma Tamponu: HEPES Tamponu ierir.
2a ED Reaktifi: Digitoksine eslenik Enzim dondri, (3,12 pg/L); CPR-B-D-galaktopiranosid, (2,21 g/L); esek
anti-koyun antikoru, (0,8 g/L) icerir.
3 Diigiik Kalibratdr: Normal insan serumu, (2 mL) igerir.
4 Yiiksek Kalibrator: Normal insan serumunda digitoksin, (2 mL) icerir.

& Onlemler ve Uyanlar

TEHLIKE: Digitoksin toz reaktifler; <%31 bovin serum albiimini (BSA), <%19 Sodyum fosfat, dibazik, anhidrit, <%12
Sodyum fosfat, monobazik, <%10 Esek serumu, <%1,0 Sodyum azit ve <%9 ilaca 6zgii antikor (koyun) icerir. Digitoksin sivi
reaktifler; <%3 Etilen glikol, <%0,2 Sodyum azit ve <%0,1 Sodyum lauroil sarkosinat icerir. Digitoksin kontrolleri; <%97
insan kaynakli malzeme ve <%1,3 Sodyum azit icerir.

H302 - Yutuldugu takdirde zararlidir.

H315 - Ciltte tahrise neden olur.

H317 - Alerjik cilt reaksiyonuna neden olabilir.

H319 - Gozde ciddi tahrise neden olur.

H334 - Solunmasi durumunda alerji veya astim semptomlarina ya da nefes alma giicliigiine neden olabilir.

H412 - Akuatik yagam iizerinde uzun siireli etkiler birakacak sekilde zararlidir.

EUH032 - Asit ile temas son derece toksik bir gaz serbest birakir.

Bugu veya buhar solumaktan kaginin. Bu iiriinii kullanirken bir sey yemeyin, igmeyin veya sigara kullanmayin. Cevreye
yayllmamasini saglayin. Calisma sonrasinda ellerinizi iyice yikayin. Kontamine olan ¢alisma giysisi isyerinin disina
¢kmamalidir. Koruyucu eldivenler/koruyucu gozliik/yiiz koruyucu takin. Yetersiz havalandirma olmasi durumunda solunum
korumasi takin. Cilde temas etmesi halinde: Bol sabun ve suyla yikayin. SOLUNMUSSA: Maruz kalan nefes almada zorluk
cekiyorsa temiz havaya cikarin ve nefes almasl icin rahat bir konumda tutun. YUTULDUGU TAKDIRDE: Kendinizi kétii
hissederseniz bir Zehir Merkezini veya doktoru/hekimi arayin. Agziniz: yikayin. GOZLERE TEMAS ETMESI HALINDE: Suile birkag
dakika boyunca dikkatlice yikaymn. Kontakt lens varsa ve ¢ikarmasi kolaysa ¢ikarin. Durulamaya devam edin. Ciltte tahrig
veya dokiintii olusursa: Tibbi yardim/destek alin. Goz tahrisi devam ederse: Tibbi yardim/destek alin. Solunum semptomlari
yasaniyorsa: ZEHIR MERKEZINi veya doktoru/hekimi araym. Kontamine olan giysileri gikarin ve yeniden kullanmadan énce
yikayin. icindekileri/kabr, yerel/bolgesel/ulusal/uluslararasi yénetmeliklere uygun bir yere atin.

Reaktifler sodyum azit ierir. Deri ve mukoza tabakastyla temasindan kaginin. Etkilenen bdlgeleri bol miktarda suyla yikaymn.
Goze kactiginda veya yutma durumunda derhal tibbi destek alin. Sodyum azit kursun veya bakir tesisatla reaksiyona
girerek potansiyel patlayici metal azidler olusturabilir. Bu gibi reaktifleri imha ederken, azit birikimini engellemek icin
her zaman bol miktarda suyla yikayin. Acikta olan metal yiizeyleri %10 sodyum hidroksitle temizleyin.

’ﬁ% insan kaynakli malzemeler HIV 1 ve 2, hepatit B ve hepatit C enfeksiyonlari icin test edilmistir. Bulgular negatiftir.
Ancak, hicbir test yontemi potansiyel enfeksiyon riskini mutlak kesinlikte tespit edemeyeceginden, bu malzemelerle
dikkatle calisimalidir. Bunlar potansiyel olarak enfeksiyozdiir.

Reaktif Hazirlama ve Depolama
Kiti soliisyonlarin hazirlanmasindan hemen dnce sogutulmus depodan ¢ikarin.

Olast kontaminasyonu minimuma indirmek icin soliisyonlar asagidaki sirada hazirlayin.

R2 Enzim dondr soliisyonu: Uriinle birlikte verilen adaptdrlerden birini kullanarak Sise 2a'yr (ED Reaktifi)
Sise 2'ye (ED Sulandirma Tamponu) baglayin. Nazikge ters cevirip Sise 2a‘daki tiim liyofilize malzemenin Sise 2ye
aktarilmasini saglayarak, karistinn. Kopiik olusmamasina dikkat edin. Sise 2a'yi ve adaptorii Sise 2'den ayirin ve atin. Sise
2'nin kapagini kapatin ve 15-25 °Cde yaklasik 10 dakika bekletin. Yeniden karistirin. Sulandirma tarihini sise tstiindeki
etikete kaydedin. Siseyi dogrudan analizoriin reaktif bolmesine veya soguk depolama alanina yerlestirin ve kullanmadan
once 90 dakika bekletin.

R1 Enzim Akseptor Soliisyonu: Uriinle birlikte verilen adaptérlerden birini kullanarak Sise Ta’y1 (EA Reaktifi)
Sise 1% (EA Sulandirma Tamponu) baglayin. Nazikge ters cevirip Sise Ta'daki tiim liyofilize malzemenin Sise 1’ aktariimasini
saglayarak, kanstirin. Kopiik olusmamasina dikkat edin. Sise Ta'yi ve adaptorii Sise 1'den ayirin ve atin. Sise 1'in kapagini
kapatin ve 15-25 °C'de yaklasik 10 dakika bekletin. Yeniden karistirin. Sulandirma tarihini sise tstiindeki etikete
kaydedin. Siseyi dogrudan analizériin reaktif bolmesine veya soguk depolama alanina yerlestirin ve kullanmadan dnce
90 dakika bekletin.

Kalibratdrler: Kullanima hazir. Kullanmadan 6nce usulca ters cevirerek kanistirin. Kopiik olusumundan kaginin.

NOT 1: Bu kit iinde verilen bilesenler tek bir birim halinde kullanilmak iizere tasarlanmigtir. Farkli lotlardan bilesenleri
kanstirmayn.

NOT 2: Asil reaktif sisesine farkli reaktif kapaklarini takarak reaktiflerin capraz kontaminasyonuna yol agmaktan kaginin.
R2 Calisma Soliisyonunun (Enzim Dondrii) rengi, san-turuncu olmalidir. Rengin kirmizi veya mor-kirmizi olmasi reaktifin
kontamine oldugu ve atilmasi gerektigi anlamna gelir.

NOT 3: R1 ve R2 Calisma Soliisyonlarinin, test kiti gerceklestirilmeden dnce analizoriin reaktif bélmesindeki sicaklikta
olmas gerekir.

NOT 4: Sulandinilan EA soliisyonu stabilitesini saglamak icin, parlak 1s1ga uzun siire kesintisiz maruziyetten koruyun.

Reaktifleri 2-8 °C sicaklikta saklaym. DONDURMAYIN. A¢ilmamis bilegenlerin stabilitesini saglamak icin kutu veya sise
etiketleri iizerinde belirtilen son kullanma tarihine bakin.

R1 Soliisyonu: Analizérde veya 2-8 °C sicaklikta sogutulmus olarak 30 giin.
R2 Soliisyonu: Analizérde veya 2-8 °C sicaklikta sogutulmus olarak 30 giin.
Kalibratdrler: 2-8 °Cde son kullanma tarihine kadar.

Kazara dokiilmesi halinde, malzemeleri laboratuvarin SOP'sine, yerel, eyalet ve iilke diizenlemelerine uygun temizleyin
veatin.

Teslimat sirasinda paketin hasar gormesi halinde, teknik destek temsilciniz ile iletisim kurun (Bu prospektiisiin arka
sayfasina bakin).

Numune Toplama ve Calisma

Serum veya plazma (K heparin, Na heparin, Li heparin ve EDTA) numuneleri testte kullanima uygundur. Kdpiiklemeyi
endiiklemeyin ve toplandigi zamandan test edildigi zamana dek numunenin biitiinligiini korumak icin tekrarlayan
dondurma ve ¢ozme islemlerinden kaginin. Partikiil madde iceren rnekleri santrifiije sokun. Numuneleri kapatin, 2-8°Cde
saklayin ve toplandiktan sonra 24 saat icinde test edin. Test 24 saat icinde gerceklestirilemezse veya numune gonderilecekse
numuneyi kapatin ve donmus bir sekilde saklayin. Numuneler uzun siireli saklama icin 3 aya kadar -20°Cde saklanabilir.
Tiim hasta leri iyel olarak kabul ederek le edin.
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Test Kiti Prosediirii

Bu testin yapilmasl icin sabit bir sicakligi muhafaza edebilen, numuneleri pipetle alabilen, reaktifleri kanstirabilen, enzimatik
hizlan dl¢ebilen ve reaksiyonun zamanlamasini dogru bir sekilde yapabilen kimyasal analizrler kullanilabilir. Spesifik cihaz
parametrelerine sahip uygulama sayfalan Microgenics'ten bulunabilir.

NOT: Barkod analizdr tarafindan okunmazsa, barkod etiketindeki numerik sekans klavye yoluyla manuel olarak girilebilir.

Kalite Kontrol ve Kalibrasyon*
Su Durumlarda 2-Noktalt kalibrasyon dnerilir
- her 24 saatte bir bos kalibrasyon
- reaktif sisesi degisikliginden sonra
- reaktif lotu degisikliginden sonra
- asagidaki kalite kontrol prosediirleri gerekli kildikca

iyi laboratuvar uygulamasi hasta numunelerinin test edildigi her giin ve bir kalibrasyonun gerceklestirildigi her an en
azindan iki kalite kontrol seviyesinin (diisiik ve yiiksek tibbi karar noktasi) kontrol edilmesini dnerir. Herhangi bir egilim
veya kayma acisindan kontrol degerlerini izleyin. Herhangi bir egilim veya kayma saptanirsa veya kontrol belirtilen aralik
dahilinde geri kazanilmazsa, tiim iletim parametrelerini inceleyin. Daha fazla yardim igin Miisteri Teknik Destedi ile iletisim
kurun. Tiim kalite kontrolii kosullari yerel, eyalet ve/veya federal yonetmeliklere ve akreditasyon kosullarina uygun olarak
gercekletirilmelidir.



Kisitlamalar
1. Diyare tedavisi i¢in Uzara® kullanan hastalardan gelen numuneler yanlis yiikselen digitoksin sonuglarina
neden olabilir.

2. Antikorlardan E. coli B-galaktosidaza sahip hastalarin insidansi asin derecede diisiiktiir. Ancak, boyle antikorlarticeren
bazi numunelerde klinik profile uymayan suni olarak yiiksek digitoksin sonuclari elde edilebilir.

Sonuglar ve Beklenen Degerler

CEDIA Digitoksin Test Kiti 3 ng/mL ve 50 ng/mL arasinda hastadan alinan numunelerin miktarini belirlemek icin
tasarlanmistir. 3 ng/mL altinda degerler veren numune < 3 ng/mL olarak bildirilmelidir. 50 ng/mLden fazla miktarda
dlciilen numune > 50 ng/mL veya bir parca Digitoksin serbest numunesi ile seyreltilmis bir parca numune olarak bildirilir
ve tekrar test edilir. Tekrar yapilan testte elde edilen deger su sekilde tiiretilmelidir:

Gercek deger = 2 x seyreltilmis deger

ng/mL’yi nmol/L'ye cevirmek icin asagidaki cevirme faktdriinii kullanin:

ng/mLx 1,3 =nmol/L

nmol/Lx 0,77 = ng/mL
Pek cok hastadaki terapdtik etkililik, digitoksin konsantrasyonlar 25 veya 30 ng/mL'ye ulasana dek elde edilmez.*
Aksine, 30 ng/mLden cok serum digitoksin seviyeleri genellikle toksik kabul edilir. Ancak, toksisite diisiik seviyelerde
meydana gelebilir.* Bu nedenle, diyagnostik amaglar icin, digitoksin sonuglan her zaman hastanin tibbi gecmisi,
klinik muayeneler ve diger bulgularla birlikte degerlendirilmelidir.
Spesifik Performans Ozellikleri

Asagidaki spesifik performans 6zellikleri Hitachi sistemi kullanilarak belirlenmistir.® Ayri ayni laboratuvarlarda elde edilen
sonuclar farklilik gdsterebilir.

Hassasiyet
Yeniden iiretilebilirlik kontroller dahili bir protokolde kullanilarak belirlenmistir:
Cahsma ici (n = 20) Giin arasi (n=17)
Ortalama D Ortalama SD
0
Numune ng/mL ng/mlL ok ng/mlL ng/mL oKV
Kontrol 1 10,07 0,70 6,95 9,48 1,12 11,81
Kontrol 2 16,66 0,66 3,96 18,21 1,60 8,79
Kontrol 3 44,02 0,85 1,93 45,46 139 3,06
Yontem Karsilastirmasi
CEDIA Digitoksin Test Kitini (y) ticari radyoi test kit (x) ile kull bir karsilastirma asagidaki korelasyonu (ng/mL)
vermistir:
Lineer regresyon
y=-0,27+0,99x
r=0,96
SEE=2,67

Oliilen numunelerin sayisi: 137
Numune konsantrasyonlari 3,1 ve 49,0 ng/mL arasinda olmustur.

Lineerlik
Yiiksek numune CEDIA Digitoksin Dilsiik Kalibratorle seyreltilmistir. Geri kazanim yiizdesi, test edilen degerin beklenen degere
bolinmesi ile belirlenmistir.

%Yiiksek Numune Bekl(:r;;l:)e B et ::;I/emnlgeger %Geri Kazamim
100 - 34,83 100,0
75 26,12 26,93 103,1
50 17,42 18,30 105,1
25 8,71 9,35 1073
Geri Kazanim

Digitoksin diisiik hasta
ile belirlenmistir.

eklenmistir. Geri kazanim yiizdesi, test edilen degerin beklenen degere béliinmesi

Digitoksin Beklenen Deger Test Edilen Deger 9Geri Kazamim
Eklenen (ng/mL) (ng/mL) (ng/mL)
0 - 9,03 -
9,57 18,60 19,25 103,5
19,14 2817 2839 100,8
28,70 37,73 38,68 103,0

Spesifisite
(apraz reaktivite asagidaki bilesikler igin test edilmistir.

Bilesik %Capraz reaktivite
Deslanosid 38
Digitoksigenin 2074
Digitoksigenin bisdigitoksosit 1389
Digitoksigenin monodigitoksosit 1773
Digoksigenin 39
Digoksin 53
Dihidrodigoksin <0,1
Furosemit <0,1
Gitalin 34,7
Ouabain 19
Prednisolon <01
Prednison <01
Progesteron <0,1
Kinidin (Serbest Baz) <0,1
Kinidin (HCI) <01
Spironolacton <0,1
Testosteron <01
Teofilin <01
CEDIA Digitoksin test kitinde asagidakilerle etkilesime rastlanmamigtir:

Madde Konsantrasyon
Bilirubin <60 mg/dL
Hemoglobin <1.000 mg/dL
Trigliserit < 1.000 mg/dL

Duyarliik
CEDIA Digitoksin Test Kitinin tespit edilebilir minimum konsantrasyonu 1,7 ng/mL{dir.
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