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in Vitro Diyagnostik Kullanim igin

Rx Only

10016429 (3 x 17 ml Indiko Kit)
100089 (317 mi Kit)
100098 (65 ml Kit)
161248 (495 mi Kit)

Kullanim Amaa
CEDIA™ Opiate Assay, insan idrarinda bulunan opiyatlarin niteliksel ve yari niceliksel analizi igin tasarlanmig
bir in vitro diyagnostik tibbi cihazdir.

Test sadece preliminer bir analitik test sonucu saglar. Onaylanmis analitik bir sonug elde etmek icin daha spesifik bir
alternatif kimyasal yontem kullamilmalidir. Gaz kromatografisi/kiitle spektrometrisi (GC/MS) tercih edilen onay
yéntemidir.' Ozellikle preliminer pozitif sonuglar kullanildiginda tiim ilag kétiiye kullanim test sonuglari icin klinik
degerlendirme yapilmali ve profesyonel yargiya variimalidir.

Test Ozeti ve A¢iklamasi

Afyon, haghasin (Papaver somniferum) olgunlasmamis kabuklarindan elde edilir.>* Morfin ve kodein, afyonun dogal olarak
meydana gelen alkalodileridir.>* Her ikisinin de yaygin bicimde kabul edilen, esasen analjezik olarak tibbi kullanimlari
mevcuttur ancak her iki madde de bazen kétiiye kullanilir.2® Eroin, morfinden sentez edilen bir bilesiktir ve en ok kotiiye
kullanilan opiyattir.”

Opiyatlar (morfin, kodein ve eroin) viicut tarafindan hizli bir sekilde metabolize edilir ve esas metabolizma bdlgesi
karacigerdir.*® Morfin idrarla birlikte eslenik morfin, serbest morfin ve diger eser metabolitler seklinde atilir>*®
Kodein idrarla birlikte serbest ve eslenik kodein ve serbest ve eslenik morfin seklinde atilir>* Kodein uygulamasindan
sonra toplam kodein, viicuttan toplam morfinden daha hizl uzaklastinlabilir. Bu durumda kodein kullanicilarina ait
bazi idrar 6reklerinde yalnizca toplam morfinin varligi veya birden biiyik olan toplam morfinin toplam kodeine orani
gosterilebilir.>*7 Eroin tiim kanda, daha sonra karacigerde eslenik morfine hidrolize olan 6-monoasetilmorfine hizli bir
sekilde metabolize olur.*® idrarla birlikte esasen eslenik morfin seklinde ama ayni zamanda kiigiik miktarlarda serbest
morfin ve 6-monoasetilmorfin seklinde atilir> Doz ve analitik yontemin duyarliigina bagl olarak toplam morfin, idrarda
son morfin, kodein veya eroin uygulamasindan sonraki 72 saate kadar saptanabilir*#

CEDIA Opiate Assay'de, benzersiz bir homojen enzim immiin test sistemi saglamak iizere rekombinant DNA
teknolojisi (ABD Patent No. 4708929) kullanilir.” Bu test, genetik olarak iki inaktif boliime tasarlanmis olan bakteriyel
enzim f3-galaktosidaza dayanir. Bu fragmanlar spontan olarak tam etkin enzim olusturmak icin tekrar birlesir,
test formatinda, spektrofotometrik olarak dlgiilebilen bir renk degisikligi olusturarak substrati ayirir.

Testte, numunede bulunan ilag B-galaktosidazin inaktif bir bdlimiine eslenik ila ile antikorun baglanma bolgesiicin rekabet
eder. Numunede ilag varsa aktif enzim olusturmak iizere inaktif enzim fragmanlarini serbest birakarak antikora baglanir.
Numunede ilag yoksa antikor, inaktif 3-galaktosidaz fragmanlarinin tekrar birlesmesini engelleyerek inaktif fragmana eslenen
ilaca baglanir ve aktif enzim olusmaz. Olusan aktif enzim ve meydana gelen absorbans degisimi miktari, numunede bulunan
ilaon miktanyla orantilidir.

Reaktifler
1 EA Sulandirma Tamponu: Sitrat tamponu, opiyatlara karsi 3 pg/ml fare monoklonal antikoru, tampon tuzlan,
stabilizator ve koruyucu madde icerir.
1a EA Reaktifi: 0,171 g/l Enzim Akseptdrii, tampon tuzlan, deterjan ve koruyucu madde igerir.
2 ED Sulandirma Tamponu: Fosfat tamponu, tampon tuzlari ve koruyucu madde icerir.
2a Enzim Dondrii Reaktifi: 23,3 pg/I morfine eslenik Enzim Dondril, 1,67 /I klorfenol kirmizisi-B-D-galaktopiranozid,
stabilizator ve koruyucu madde icerir.

Ek Malzemeler: Alternatif Barkod Etiketleri (yalnizca Kat. No. 100089 ve 100098). EA/ED soliisyon dokme malzemeleri
icin analizor siselerini bosaltin (Kat. No. 100098). ED soliisyon dokme malzemeleri icin analizor sisesini bosaltin
(yalnizca Kat. No. 1661248).

Gereken Ek Malzemeler (ayri olarak satilir):
CEDIA Negative Calibrator
CEDIA Multi-Drug Calibrator, Primary Clinical Cutoffs,
Secondary Cutoffs, or Optional Cutoffs, (300 ng/ml)
CEDIA Multi-Drug Intermediate Calibrator
CEDIA Multi-Drug High Calibrator
CEDIA Multi-Drug Clinical Control Set, Speciality Control Set or Optional Control Set

I\ bnlemlerve Uyarilar
TEHLIKE: Toz reaktif, <%56 w/w bovin serum albiimini (BSA) ve <%2 w/w sodyum azit igerir. Sivi reaktif; <%1,0 bovin
serumu, <%0,3 sodyum azit ve <%0, 1 ilaca 6zqii antikor (Fare) icerir.

H317 - Alerjik cilt reaksiyonuna neden olabilir.
H334 - Solunmasi durumunda alerji veya astim semptomlarina veya nefes alma giiliigiine neden olabilir.
EUH032 - Asitlerle temasinda ok toksik gaz gikarr.

Toz/buhar/bugu/sprey solumaktan kaginin. Kontamine olan calisma giysisi isyerinin disina glkmamalidir. Koruyucu eldivenler/
koruyucu gdzliik/yiiz koruyucu takin. Yetersiz havalandirma olmasi durumunda solunum korumasi takin. Cilde temas etmesi
halinde: Bol sabun ve suyla yikaym. SOLUNMUSSA: Maruz kalan nefes almada zorluk gekiyorsa temiz havaya gikarin ve nefes
almasi icin rahat bir konumda tutun. Ciltte tahrig veya dokiintii olusursa: Tibbi tavsiye alin/doktorunuza bagvurun. Solunum
bulgularinin gériilmesi halinde: ZEHIR MERKEZINI veya doktoru/hekimi arayin. Yeniden kullanmadan 6nce kontamine olan
giysileri yikayin. icindekileri/kabi, yerel/bdlgesel/ulusal/uluslararast ydnetmeliklere uygun bir yere atin.

Reaktif Hazirlama ve Saklama
Kiti soliisyonlarin hazirlanmasindan hemen énce sogutulmus depodan ¢ikarin. Olasi kontaminasyon riskini minimuma indirmek
icin soliisyonlari asagidaki sirada hazirlayin:

R2 Enzim donér soliisyonu: Uriinle birlikte verilen adaptérlerden birini kullanarak Sise 2a’yi (ED Reakifi) Sise 2'ye
(ED Sulandirma Tamponu) baglayin. Nazikge ters evirip Sise 2a'daki tiim liyofilize malzemenin Sise 2'ye aktariimasini
saglayarak karistirin. Kopiik olusmamasina dikkat edin. Sise 2a'yi ve adaptorii Sise 2'den ayirin ve atin. Sise 2'nin kapagini
kapatin ve oda sicakliginda (15-25°C) yaklagik 5 dakika bekletin. Yeniden karistirin. Sulandirma tarihini sise distiindeki etikete
kaydedin.

R1 Enzim akseptor soliisyonu: Uriinle birlikte verilen adaptorlerden birini kullanarak Sise 1a’yr (FA Reaktifi) Sise 1%
(EA Sulandirma Tamponu) baglayin. Nazikge ters cevirip Sise 1a'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 1in kapagini
kapatin ve oda sicakliginda (15-25°C) yaklasik 5 dakika bekletin. Yeniden kanstirin. Sulandirma tarihini sise iistiindeki
etikete kaydedin.

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

NOT 2: Asil reaktif sisesine farkli reaktif tapalarini takarak reaktiflerin capraz kontaminasyonuna yol agmaktan kaginin.
R2 Soliisyonunun rengi, sari-turuncu olmalidir. Rengin koyu kirmizi veya mor olmasi reaktifin kontamine oldugu ve atilmast
gerektigi anlamina gelir.

NOT 3: R1 ve R2 Soliisyonlarinin, test gerceklestirilmeden dnce analizoriin reaktif bolmesindeki saklama sicakliginda olmasi
gerekir. Daha ayrintili bilgi icin analizore ozel uygulama sayfasina bagvurun.

NOT 4: Sulandirilan EA soliisyonu stabilitesini saglamak icin parlak 151Ga uzun siire kesintisiz maruziyetten koruyun.

Reaktifleri 2-8°C sicaklikta saklayin. DONDURMAYIN. Acilmamis bilegenlerin stabilitesini saglamak icin kutu veya sise
etiketleri iizerinde belirtilen son kullanma tarihine bakin.

R1 Soliisyonu: Analizérde veya 2-8°C sicaklikta sogutulmus olarak 60 giin.
R2 Soliisyonu: Analizérde veya 2-8°C sicaklikta sogutulmus olarak 60 giin.

Ornek Toplama ve isleme
idrar drneklerini plastik veya cam kaplarda toplayin.

0Oda sicakliginda tutulan ve laboratuvara getirildikten sonraki 7 giin™ iinde baslangic testi yapilmayan drnekler, giivenli
bir sogutma iinitesinde 2 ila 8°C sicaklikta iki ay saklanabilir."" Analiz Gncesinde daha uzun siire saklanmalani veya analiz
sonrasinda numunelerin tutulmasi gerekirse idrar drnekleri -20°Cde saklanabilir."" ™

Zorunlu SAMHSA yonergelerine tabi olan laboratuvarlar, SAMHSAnin “Kisa Siireli Soguk Saklama” ve “Uzun Siireli Saklama”
gerekliliklerini referans almalidir.”

Numune biitiinliigiini korumak icin kopiiklemeyi endiiklemeyin ve tekrarlayan dondurma ve ¢ozme islemlerinden kaginin.
Pipetle alinmis numunelerin iri kalintilardan anindinlmasina calisiimalidir. Analizden once cok yiiksek tiirbiditeli 6rneklerin
santrifiije sokulmasi onerilir. Dondurulan numunelerin analizden énce buzu ¢ozdiiriilerek karismalan saglanmalidir. idrar
numunesinin safliginin bozulmasi hatali test sonuglarina neden olabilir. Numune safliginin bozuldugundan siiphelenilirse
baska bir numune alin ve her iki 6rnegi de test edilmek iizere laboratuvara gonderin.

Tiim idrar 6

yel olarak enfeksiyoz oldugunu kabul ederek muamele edin.
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Test Prosediirii

Sabit bir sicakhidi koruma, numuneleri pipetleme, reaktifleri karistirma, enzimatik oranlari 6lgme ve reaksiyonu dogru sekilde
zamanlama becerisine sahip kimya analizorleri bu testi gerceklestirmek iizere kullanilabilir. Spesifik cihaz parametrelerine
sahip uygulama sayfalari Thermo Fisher Scientific'in bir parcasi olan Microgenics'ten alinabilir.

ilave barkod etiketleri yan niceliksel belirleme icin yalnizca 17 ml ve 65 ml'lik kitlerle beraber verilmektedir. Kullanmak icin
her bir siseyi dogru etiketle etiketleyin.

Kalite Kontrol ve Kalibrasyon™

Niteliksel analiz

Niteliksel numune analizinde sonulan analiz etmek icin Coklu lag Kalibratorii, Primer Klinik Hassasiyet, istege Bag
Hassasiyet veya Sekonder Hassasiyeti kullanin. Analizore 6zel uygulama sayfasina bakin.

Yani niceliksel analiz
Yani niceliksel numune analizinde sonuglan analiz etmek icin Negatif, Coklu ilag Ara Uriin ve Yiiksek Kalibratorlerle birlikte
Coklu llag Kalibratorii, Primer Klinik Hassasiyet, Istege Bagli Hassasiyet veya Sekonder Hassasiyeti kullanin.

iyi laboratuvar uygulamalarinin dnerdigi iizere kontroller; hasta numunelerinin test edildigi her giin ve her kalibrasyon
gerceklestirdiginde test edilmelidir. Biri hassasiyetin %25 izerinde, digeri %25 altinda olan iki kontrol diizeyiyle calisiimasi
onerilir. Kalite kontrolii icin CEDIA Coklu ilag Klinik Kontrol Seti, Ozel Kontrol Seti veya istege Bagh Kontrol Setini kullanin.
Reaktifler degistirildiyse veya kontrol sonuglan tesis edilen sinirlarin disindaysa testi yeniden kalibre edin. Her laboratuvar kendi
kalite kontrol test sikligini belirlemelidir. Kontroller icin elde edilen degerler iizerindeki kalite kontrol taban degerlendirmeleri
belirtilen sinirlar dahilinde olmalidir. Degerlerde herhangi bir egilim veya ani kayma saptanirsa tiim calisma parametrelerini
inceleyin. Daha fazla yardim icin Miigteri Teknik Destedi ile iletisim kurun. Tiim kalite kontrol gereklilikleri; yerel, eyalete ait
ve/veya federal diizenlemelere ya da akreditasyon gerekliliklerine uygun olarak gerceklestirilmelidir.

Sonuglar ve Beklenen Degerler

Niteliksel sonuglar

Coklu ilag Kalibratorii, Primer Klinik Hassasiyet, Istege Bagl Hassasiyet veya Sekonder Hassasiyet (her biri 300 ng/ml morfin
icerir), pozitif numuneleri negatif numunelerden ayirt ederken referans olarak kullanilir. Hassasiyet kalibratoriiniin yanit
degerine egit veya bu degerden biiyiik olan bir yanit degeri iireten numuneler pozitif kabul edilir. Hassasiyet kalibratdriiniin
yanit degerinden kiiciik olan bir yanit degeri tireten numuneler negatif kabul edilir. Daha aynintili bilgi igin analizore ozl
uygulama sayfasina basvurun.

Yari niceliksel sonuglar
Negatif ve Coklu ilac Ara Uriin ve Yiiksek Kalibratérlerle beraber kullanilan Coklu ilac Kalibratorii, Primer Klinik Hassasiyet,
istege Bagh Hassasiyet veya Sekonder Hassasiyet, bagil opiyat konsantrasyonunu élgmek icin kullanilabilir.

Sivi alimi ve diger biyolojik faktdrler gibi idrar testi sonucunu etkileyebilecek bircok faktor oldugundan konsantrasyon
sonuclari dikkatli bir sekilde raporlanmalidir.

Kisitlamalar

1. Pozitif bir test sonucu opiyat varligini gdsterir; intoksikasyonu gdstermez veya dl¢mez.

2. Hashas tohumlar opiyat icerebilir ve haghas tohumu iceren iiriinlerin yutulmasi pozitif bir test sonucuna
yol agabilir."> ¢

3. Listelenmemis diger maddeler ve/veya faktdrler testi etkileyebilir ve hatali sonuglara neden olabilir (6r. teknik
hatalar ve prosediir hatalari).

4. Yani niceliksel prosediir uygulandiginda CEDIA Opiate Assay sonuglan yalnizca test edilen ilacin yaklagik kiimiilatif
konsantrasyonlarini verir.

Spesifik Performans Ozellikleri
Hitachi 717 analizoriinde elde edilen tipik performans sonuglar asagida gosterilmistir."” Laboratuvarinizda elde edilen
sonuglar bu verilerden farkli olabilir. Analizore 6zel ek performans sonuglari icin analizore 6zel uygulama sayfasina basvurun.

Hassasiyet
Paketlenmis reaktifler ve kalibratdrler kullanilarak dlciilen hassasiyet calismalari, NCCLS tarafindan degistirilen replikasyon
deney ilkeleri takip edilerek Hitachi 717 analizorii ile asagidaki mA/dak cinsinden sonuclari vermistir.

Calisma ici Hassasiyet Toplam Hassasiyet
ng/ml 225 300 375 225 300 375
n 120 120 120 120 120 120
X 269,8 316,8 3614 269,8 316,8 3614
SD 4,23 4,54 4,84 1,38 15,04 15,27
KV %'si 16 14 13 42 48 42

Dogruluk
Alti yiiz idrar numunesi, Hitachi 717 analizoriinde CEDIA Opiate Assay ve Syva Emit” Il Opiate Assay ile test edilmistir (referans
yontemi). Sonuglar su sekilde olmustur:

CEDIA
+ R
+ | 100 0
Emit’ Il
- 3* 497

Duyarlilik %100
Spesifite  %99,4

*3 numunenin 2'si GC/MS ile test edilmistir ve sirasiyla 227 ve 241 ng/ml toplam morfin icerdikleri tespit edilmistir. Ugiincii numune, Emit” Il
semikantitatif protokoll ile test edilmistir ve 196 ng/ml'lik konsantrasyona sahip oldugu tespit edilmistir. Numune GC/MS ile test edilmistir ve
yiiksek imipramin ve imiprami boliti k icerdigi tespit edilmistir.

Spesifisite
Asagidaki ana bilesik ve metabolitler, CEDIA Opiate Assay ile test edildiklerinde, asagida bulunan yiizdesel capraz reaktivite
sonuglanini vermistir:

Bilesik Capraz Reaktivite %’i
Morfin 100
Kodein 125
Diasetilmorfin 67
Dihidrokodein 62
Hidrokodein 59
Hidromorfon 66
imipramin 1,6
Morfin 3-glukuronid 94
Morfin 6-glukuronid 57
6-Monoasetilmorfin 81
Meperidin 0,2
Oksimorfon 19
Oksikodon 31

Yiiksek rifampisin konsantrasyonlar yanlig bir pozitif sonuca yol acabilir. 100.000 pg/ml'lik floksin konsantrasyonu
poxzitif bir sonuca neden olabilir.

Yapisal olarak iliskili olmayan bilesikler CEDIA Opiate Assay ile test edilmis ve asagida listelenen konsantrasyonlarda test
edildiginde negatif bir yanit vermistir.

Bilesik ng/ml Bilesik ng/ml
Asetaminofen 500.000 Levotiroksin 50.000
Asetilsalisilik asit 500.000 Metadon 500.000
Amoksisilin 100.000 Metamfetamin 500.000
Amfetamin 500.000 Nifedipin 500.000
Benzoilekgonin 500.000 Fensiklidin 500.000
Kaptopril 500.000 Fenobarbital 500.000
Klordiazepoksid 100.000 Propoksifen 100.000
Simetidin 500.000 Ranitidin 500.000
Diazepam 100.000 Salisiliirik asit 500.000
Digoksin 100.000 Sekobarbital 500.000
Enalapril 500.000 11-nor-A*-THC-COOH 10.000
Fluoksetin 500.000 Verapamil 500.000
ibuprofen 500.000




CEDIA Opiate Assay ile test edildiginde idrarda bulunan normal endojen konsantrasyonlara eklenen asagidaki maddelerden

highir etkilesim gozlenmemistir.

Madde Konsantrasyon Madde Konsantrasyon
Aseton <10g/dl Hemoglobin <0,3g/dl
Askorbik asit <159/l insan serum albiimini <0,5g/dl
Kreatinin <0,5¢/dl Oksalik asit <0,1g/dl
Etanol <1,09/dl Riboflavin <7,5mg/dl
Galaktoz <10mg/dl Sodyum Klorit <6,09/dl
Y-globiilin <0,5¢/dl Ure <6,0g/dl
Glukoz <3,09/dl
Duyarlilik

Niteliksel uygulamada saptama siniri (LOD) 21,6 ng/ml'dir.
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