CEDIA® Cannabinoids OFT Assay (EU)

Yalnizca in Vitro Diyagnostik Kullanim igin
(Oral-Eze® Oral Sivi Toplama Sistemi ile kullanmak icin)

10010883 (3 x 18 ml Kit)
10010888 (65 ml Kit)

Kullanim Amaa

Thermo Scientific CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti, 3,3 ng/ml'lik seyreltilmis hassasiyet konsantrasyonundaki insan oral
sivisinda kanabinoidlerin niteliksel ve yar niceliksel belirlemesinde kullanim icin tasarlanmistir. Numune, Oral-Eze” Oral Sivi
Toplama Sistemi ile harici olarak toplanmalidir. Test kiti /-A° THC'ye karst kalibre edilmelidir ve Olympus AU680 analizériinde
yiriittilmelidir. Bu in vitro diyagnostik cihaz, yalnizca linik lab kull icin tasarl

CEDIA’ Cannabinoids OFT Test Kiti, yalnizca preliminer analitik test sonucu saglar. Onaylanmis analitik bir sonug
elde etmek icin daha spesifik bir alternatif yontem kullamimalidir. Gaz Kromatografisi/Kiitle Spek isi
(GC/MS) ve Sivi Ki tografisi-Tandem Kiitle Spek isi (LC-MS/MS) onay yantemleri olarak tercih edilir."
Ozellikle preliminer pozitif sonuglar kullamildiginda ilag kétiiye kullamim test sonuglani icin klinik dikkat

g li ve profesyonel yargiya variimalid

Test Ozeti ve Agiklamasi
Oral sivinin toplanmasi daha az invaziftir ve 6zel bir tesis gerektirmez. Oral sivi cogunlukla ana ila icerir ve bu nedenle yeni
ilag kullanimi igin daha iyi bir gdstergedir.

hi |

Kanabinoidler ve kiigiik miktarlarda | id metabolitleri uyc Jiktan sonra 30 dakika icinde oral sivida tespit edilebilir.
Bu nedenle, oral sivilarda kanabinoidlerin ve metabolitlerinin saptanmasi iyi bir yeni kullanim gostergesidir. ' Saptama
seviyeleri ve kanabinoidlerin oral sivida saptanma siiresi pH'a ve tiiketilen ilag miktarina baglidur.

CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti, benzersiz bir homojen enzim immiin test kiti sistemi saglamak iizere rekombinant
DNA teknolojisi kullanir.® Bu test kiti, genetik olarak iki inaktif bdlim halinde tasarlanmig olan bakteriyel enzim
[3-galaktosidaza dayanir. Bu fragmanlar spontan olarak, tamamen aktif enzim olusturmak iin tekrar birlesir, test kiti
formatinda, spektrofotometrik olarak dlcilebilen bir renk degisikligi olusturarak, substrati ayinr.

Test kitinde, numunedeki analit, antikor baglama bdlgesi icin (3-galaktosidazin bir inaktif fragmanina (enzim dondri)
eslenen analit ile rekabet eder. Numunede analit varsa, inaktif enzim bdlimiinii aktif enzim olusturmaktan kurtararak,
antikora baglanir. Numunede analit yoksa, antikor, inaktif 3-galaktosidaz fragmanlarinin tekrar birlesmesini inhibe ederek,
inaktif fragmana eslenen analite baglanir ve aktif enzim olusmaz. Olusan aktif enzim ve meydana gelen absorbans miktan,
numunede mevcut analit miktanyla dogru orantili olarak degisir.

Reaktifler

1. EASulandirma Tamponu
Tampon tuzlar, 0,2 mg/I tavsan monoklonal anti-THC antikoru, stabilizor ve koruyucu igerir.

1a  EAReaktifi
0,171 g/1 Enzim Akseptdrii (mikrobiyal), tampon tuzlari ve koruyucu, icerir.

2. EDSulandirma Tamponu
Tampon tuzlar, stabilizérler ve koruyucu icerir.

2a  ED Reaktifi
Kanabinoid tiirevine eslenen 0,175 nm Enzim Dondrii (mikrobiyal), 1,67 g/l klorofenol kirmizi-3-D-galaktopiranozid,
stabilizor, deterjan ve koruyucu icerir.

Gereken Ek Malzemeler (ayri satilir)

Kit Agtklamasi

10016643 CEDIATHC OFT Negatif Kalibrator

10016644 CEDIATHCOFT Kalibrator 1

10016646 CEDIATHCOFT Kalibrator 2

10016647 CEDIATHCOFT Kalibrator 3

10016648 CEDIATHCOFT Kalibrator 4

10016649  CEDIATHCOFT Kontrol Seti

96100-050  Oral-Eze Toplama Cihaz (50/Kutu)

96100-500  Oral-Eze Toplama Cihazi (500/Kutu)

96105-050  Oral-Eze Numune Ekstraktorii (50/Kutu)

96105-500  Oral-Eze Numune Ekstraktorii (500/Kutu)
A Onlemler ve Uyanilar

1. Butest sadece in vitro diyagnostik kullanim icindir. Reaktifler yutuldugu takdirde saglhga zarar verir.
2. Son kullanma tarihlerinden sonra reaktifleri kullanmayin.

TEHLIKE: Toz reaktif, <%55 w/w bovin serum albiimini (BSA), <%1 w/w Sodyum azit ve <%0,5 w/w ilaca dzgii antikor
(Tavsan) icerir. Sivi reaktif, <%0,5 w/w bovin albiimin serumu (FBS) ve < %0,15 w/w Sodyum azit ve <%0, 1 ilaca dzgii
antikor (Tavsan) icerir.

H317 — Alerjik cilt reaksiyonuna neden olabilir.

H334 — Solunmasi durumunda alerji veya astim semptomlarina veya nefes alma giicliigiine neden olabilir.

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

Buhar/bugu/sprey solumaktan kaginin. Kontamine olan calisma giysisi isyerinin disina ¢tkmamalidir. 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 ekiyorsa temiz havaya ¢ikarin ve nefes
almas! icin rahat bir konumda tutun. Ciltte tahris veya dokiintii olusursa: Tibbi yardim/destek alin. Solunum semptomlari
yasaniyorsa: ZEHIR MERKEZINI veya doktoru/hekimi araym. Yeniden kullanmadan énce kontamine olan giysileri yikayin.
icindekileri/kabr, yerel/bélgesel/ulusal/uluslararasi diizenlemelere uygun bir yere atin.

Reaktif Hazirlama ve Depolama
(ozeltilerin hazirlanmasi icin, asagidaki bolime bakin. Kiti soliisyonlarin hazilanmasindan hemen dnce sogutulmus
depodan (2-8°C) ¢ikarin.

Kazara dokiilmesi halinde, laboratuvarin SOP’sine, yerel, eyalet ve iilke diizenlemelerine uygun temizleyin ve atin.

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

Olast kontaminasyonu minimuma indirmek icin soliisyonlari asagidaki sirada hazirlayin.

R2 Enzim dondr soliisyonu

Uriinle birlikte verilen adaptérlerden birini kullanarak Sise 2a'yr (ED reaktifi) Sise 2'ye (ED Sulandirma Tamponu) baglaym.
Nazike tersine cevirip Sise 2adaki tim liyofilize malzemenin Sise 2'ye aktanimasini saglayarak, kanstirin. Kopiik
olusmamasina dikkat edin. $ise 2a’yi ve adaptorii Sise 2'den ayirin ve atin. Sise 2'nin kapagini kapatin ve oda sicakliginda
(21-25°C) yaklagik 5 dakika bekletin. Yeniden karistinin. Sulandirma tarihini sige iistiindeki etikete kaydedin. Siseyi dogrudan
analizdriin reaktif bolmesine veya soguk depolama alanina (2-8°C) yerlestirin ve kullanmadan dnce 30 dakika bekletin.

R1 Enzim akseptor soliisyonu

Uriinle birlikte verilen adaptérlerden birini kullanarak Sise 1a'y (EA reaktifi) Sise 1'e (FA SulandirmaTamponu) baglayin. Nazikge
tersine cevirip Sise 1adaki tiim liyofilize malzemenin Sise 1% aktanimasini saglayarak, kanistirn. Kopiik olusmamasina dikkat
edin. Sise Ta'yr ve adaptorii Sise 1'den ayinn ve atin. Sise 1in kapagini kapatin ve oda sicakliginda (21-25°C) yaklasik 5 dakika
bekletin. Yeniden kanistirin. Sulandirma tarihini sise Gistiindeki etikete kaydedin. Siseyi dogrudan analizoriin reaktif bélmesine
veya soguk depolama alanina (2-8°C) yerlestirin ve kullanmadan dnce 30 dakika bekletin.

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

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

NOT 3: R1 ve R2 soliisyonlarinin, test gerceklestiriimeden dnce analizoriin reaktif balmesindeki saklama sicakliginda olmasi
gerekir. Daha aynintili bilgi igin analizore 6zel uygulama sayfasina basvurun.

Reaktifleri 2-8°C'de saklayin. DONDURMAYIN. Acilmamus bilesenlerin stabilitesini sagl
iizerinde belirtilen son kullanma tarihine bakin.

k icin kutu veya sise etiketleri

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

Numune Toplama ve Calisma

Oral sivi numuneleri CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti ile kullanima uygundur. Oral sivi numunelerini Oral-Eze Oral Svi
Toplama Sistemi ile toplayin. Oral sivi numunelerinin, toplanmasindan test edilecegi zamana kadar olan siirecte kimyasal
biitiinligiiniin korunabilmesi igin, numunelerin sikica kapatilip 2-8°C sicaklikta veya oda sicakliginda (21-25°C) saklanmasi
ve toplandiktan sonra 21 giin icinde test edilerek gerekli 6zenin gdsterilmesi gerekir.

Oral sivi numuneleri, potansiyel olarak enfeksiyoz kabul edilerek kullaniimalidir.
pH araligi 5-9 olan numuneler, bu test kiti ile test edilmeye uygundur.

Oral-Eze Numune isleme Prosediirii
1. Numune toplama flakonunu uygun tanimlama bilgileriyle etiketleyin.
2. Numune toplama tarihinden itibaren 21 giin ge¢mediginden emin olmak icin flakon iizerindeki numune
toplama tarihini kontrol edin.
Kapagini agin ve pedi sikarak numuneyi gikartin.
Flakonun kapagini yeniden kapatin; numune test igin hazirdir.
Oral sivi numunelerinin nakil sirasinda 4°Cila 37°C sicaklik araliginda tutulmasini saglayin.
Numuneler oda sicakliginda (21-25°C) 21 giin siireyle saklanabilir. 2-8°C’'ye sogutulmus yerlerde saklanmalidir.
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Test Kiti Prosediirii
Oral-Eze Oral Sivi Toplama Cihazi, diizgiin oral sivi numunesini seyrelten bir koruyucu tampon icerir. Kalibrator ve kontrol
seviyeleri seyreltilmis seviyelerde ayarlanir.

NOT: Test kitinden veya iliskili LC-MS/MS onay sonucundan elde edilen Oral-Eze sonucunu diizgiin bir oral sivi degeriyle
iliskilendirmek icin, Oral-Eze numunesinden elde edilen sonug 3'liik bir faktdrle carpiimalidir.

1. Islenmis oral svi numunelerini ve kontrollerini etiketli numune kaplarina pipetleyin ve kaplari Olympus AU680
analizor numune halkasina yerlestirin.

2. Reaktifleri (reaktif 1 ve reaktif 2) analizoriin reaktif bélmesine yiikleyin.

3. lslenmis kalibratdrleri etiketli numune kaplarina pipetleyin ve kaplan analizoriin numune rafina yerlestirin.

4. Birincil dalga boyu olarak 540 nm ve ikinci dalga boyu olarak 660 nm kull k dongii ayarini prog
Analizoriin nasil programlanacagina iliskin ayrintili talimatlar igin parametre sayfasina bakin.




Kalite Kontrol ve Kalibrasyon

iyi laboratuvar uygulamasi, kontrollerin hastadan numune alindigi her giin ve her kalibrasyon gerceklestirildiginde test
edildigini varsayar. Reaktifler degisirse veya kontrol sonuglan tesis edilen sinirlarin digina gikarsa, testi yeniden kalibre edin.
Kontrol sonuglarinin, laboratuvar prosediirleri ve kilavuzlan tarafindan belirlenen sabit araliklar dahilinde oldugundan

Farkli yaygin karsit ilaglar ve yapisal olarak iliskisiz bilegikler test kitinde apraz reaktivite agisindan test edilmistir. Capraz
reaktif soliisyonlan asagidaki tabloda listelenen konsantrasyonlarda negatif oral siviya bilesik eklenerek hazirlanmistir. Tiim
bilesikler negatif olarak test edilmistir ve herhangi bir capraz reaktivite ortaya koymamistir.

emin olun. Sonuglarin sabitlenen degﬁrler d|§|'nda kalmasi d.urumunda test kiti sonuglan gegersizdir. Tum kal'lt'e kontrt')l - Test Edilen Konsantrasyon Cannabinoids OFT Test Kiti
kosullari yerel, eyalet ve/veya federal yonetmeliklere ve akreditasyon kosullarina uygun olarak gerceklestirilmelidir. Her bir Bilesikler . o
A P (ng/ml) Negatif/Pozitif
laboratuvar kendi kalibrasyon ve kontrol sikgini olusturmalidr.
Asetaminofen 80.000 Negatif
Somuctar ve Beldenen Degerler Rsetilsalislk Asit 80.000 Negatif
Niteliksel Sonuglar Alprazolam 10.000 Negatif
“Poxzitif” numuneleri “negatif” numunelerden ayirt etmek icin hassasiyet kalibratorii (kalibrator 2) referans olarak kullanilir. - -
Hassasiyet kalibratdriiniin yanit degerine esit veya bu degerden yiiksek bir yanit degeri ortaya koyan numuneler pozitif Amobarbital 10.000 Negatif
olarak kabul edilir. Hassasiyet kalibratoriinin yanit degerinin altinda bir yanit degeri ortaya koyan numuneler negatif olarak Amoksisilin 80.000 Negatif
kabul edilir. Ek bilgi icin analizore 6zgii uygulama sayfasina bakin.
Amfetamin 80.000 Negatif
Yan Niceliksel Sonuglar o Ampisiln 10000 Negatif
Numunelerdekiilacin gdreceli konsantrasyonunu hesaplamakicin, 6l¢iim egrisi tiim kalibratorler kullanilarak calistinlmigtir.
Ayrintilt bilgi igin analizére 6zgii uygulama sayfasina bakin. Atropin 10.000 Negatif
Kisitlamalar Benzoilekgonin 40.000 Negatif
Bu test kitinden alinan poxzitif bir sonug, yalnizca kanabinoidlerin varligini belirtir; fizyolojik ve psikolojik etkilerin kapsami Butabarbital 10.000 Negatif
ile orantili degildir.
- . o . o ) Butalbital 10.000 Negatif
Spesifisite calismasinda aragtinlanlar disindaki diger maddeler ve/veya faktdrler (6. teknige veya prosediire bagh) testi
etkileyebilir ve hatali sonuglara neden olabilir. Kafein 8.000 Negatif
Spesifik Performans Ozellikleri Kaptopril 40.000 Negatif
Olympus AU680 analizér ile elde edilen genel performans sonulan asadida gdsterilmistir. Laboratuvarinizda elde edilen Klorpromazin 10.000 Negatif
sonuclar bu verilerden farkli olabilir.
Korazepat 10.000 Negatif
Hassasiyet ) ) )
Farkli miktarlarda /-izomer A° THC iceren numuneler, CLSI (EP05-A2) hassasiyet protokolii kullanilarak niteliksel ve yan- Kordiazepolsit 8.000 Negatif
niceliksel modlar kullanilarak test edilmistir. Numuneler randomize edilmistir ve alti kopya halinde, dort giin boyunca giinde Simetidin 40.000 Negatif
iki kez ve toplam N=48 test edilmistir. Sonuglar asagidaki tabloda dzetlenmistir. _
Klonazepam 10.000 Negatif
Niteliksel Analiz: Kokaetilen 10.000 Negatif
Sonug Calisma ici Toplam Calisma Kokain 500 Negatif
Numune Kons. Ortalamasi o %KV (Katsayi o %KV (Katsay! Kodein 80,000 Negatif
(mA/dak) Varyasyonu) Varyasyonu)
Siklizin 10.000 Negatif
Diisiik Kontrol 359 4,0 11 6,5 18
Dekstrometorfan 80.000 Negatif
Hassasiyet Kalibratorii 414 47 11 78 18
Diazepam 40.000 Negatif
Yiiksek Kontrol 484 6,2 13 9.2 19
Digoksin 8.000 Negatif
Yan Niceliksel Analiz: Difenidramin 10,000 Negatif
Sonug Cahsma lci Toplam Calisma Enalapril 40.000 Negatif
Numuneler Ortalamasi
(ng/ml) D %KV (Katsayr D %KV (Katsayr Fluoksetin 40.000 Negatif
9 Varyasyonu) Varyasyonu)
Gentisik Asit 10.000 Negatif
Diisiik Kontrol 20 0,1 6,7 03 14,7
Hidrokodein 10.000 Negatif
Hassasiyet Kalibratorii 35 0,1 32 0,2 6,8
Hidromorfon 10.000 Negatif
Yiiksek Kontrol 56 0,1 2,6 03 50 -
Ibuprofen 40.000 Negatif
. . imipramin 10.000 Negatif
Spesifisite ve Capraz Reaktivite
Test kitindeki capraz reaktivite asagidaki kanabinoid bilesikleri ve metabolitleri agisindan test edilmistir. Potansiyel capraz I-Efedrin 10.000 Negatif
reak'tan IJl|Ie§|k, listelenen konsantrasyonlarda negaFlf oral §|V|y§ Liklemp n[tel|k§el ve yari niceliksel modda test edilmistir. Levotiroksin 4000 Negatif
Asagida listelenen konsantrasyonlar yaklasik hassasiyet kalibratoriine esdeger bir sonug ortaya ¢ikarmistir.
Lidokain 10.000 Negatif
- Test Edilen Konsantrasyon Cannabinoids OFT Test Kiti Loperamid 10.000 Negatif
Bilesikler (ng/ml) Negatif/Pozitif
g J Medazepam 10.000 Negatif
I-11-nor- A’ THC-COOH 35 Pozitif . ;
Meperidin 80.000 Negatif
11-0H- A°THC 4,0 Pozitif ;
Metadon 80.000 Negatif
ATHC 6,0 Pozitif ) )
Metamfetamin 80.000 Negatif
Kanabinol 6,25 Pozitif i
Metoprolol 10.000 Negatif
Kanabidiyol 11.000 Pozitif
ananidy ot Morfin 16.000 Negatif
Naproksen 80.000 Negatif
Niasinamid 10.000 Negatif
Nifedipin 40.000 Negatif
Norklordiazepoksid 10.000 Negatif
Oksazepam 40.000 Negatif
Penisilin 10.000 Negatif




(Devami)

Bilesikler Test Edilen Konsantrasyon (annabinoi('is OFT.T'est Kiti
(ng/ml) Negatif/Pozitif

Fensiklidin 80.000 Negatif
Fenetilamin 10.000 Negatif
Fenobarhital 80.000 Negatif
Fenileferin 10.000 Negatif
Fenilpropanolamin 10.000 Negatif
Prokainamit 10.000 Negatif
Prokain 10.000 Negatif
Propoksifen 80.000 Negatif
Psodoefedrin 10.000 Negatif
Kinidin 10.000 Negatif
Ranitidin 40.000 Negatif
Salbutamol 10.000 Negatif
Salisiltirik Asit 40.000 Negatif
Sekobarbital 80.000 Negatif
Temazepam 10.000 Negatif
Teofilin 10.000 Negatif
Tolmetin 40.000 Negatif
Verapamil 40.000 Negatif
Zomepirak 10.000 Negatif

Endojen, Eksojen Maddeler ve pH Girisimi

Cesitli endojen ve eksojen maddelerden olasi girisim ve diisiik ve yiiksek konsantrasyonlarda /-izomer A° THC igeren
numunelerin saptanma dogrulugundaki pH's test kitinde test edilmigtir. Girisim maddeleri asagidaki tabloda listelenen
konsantrasyonlarda negatif oral siviya eklenmigtir. Numuneler, niteliksel ve yari niceliksel modlarda test edilmistir. Diisiik
ve yiiksek kontrol konsantrasyonlarinda girisim maddeleriyle ve pH numuneleriyle herhangi bir girisim gozlenmemistir.

Test Edilen Cannabinoids OFT Test Kiti
Maddeler Konsantrasyon
(ng/mi) Diisiik Kontrol Yiiksek Kontrol

Diisiik Kontrol 17 Negatif uygulanamaz
Yiiksek Kontrol 50 uygulanamaz Pozitif
Kotinin 0,01 mg/ml Negatif Pozitif
Nikotin 0,01 mg/ml Negatif Pozitif
Hemoglobin 0,10 mg/ml Negatif Pozitif
insan Serumu Albiimini 2,5mg/ml Negatif Pozitif
Sodyum Klorit 6,0 mg/ml Negatif Pozitif
Kolesterol 0,15 mg/dl Negatif Pozitif
Asetaminofen 0,1 mg/ml Negatif Pozitif
Asetilsalisilik Asit 0,1 mg/ml Negatif Pozitif
Kafein 0,1 mg/ml Negatif Pozitif
ibuprofen 0,1 mg/ml Negatif Pozitif
Kahve %2 h/h Negatif Pozitif
Siit %0,5 h/h Negatif Pozitif
Portakal Suyu %2 h/h Negatif Pozitif
Kizilcik Suyu %2 h/h Negatif Pozitif
Yumusak Igecek (Kahve) %2 h/h Negatif Pozitif
Dis macunu %2 h/h Negatif Pozitif
Gargara %2 h/h Negatif Pozitif
Cay %2 h/h Negatif Pozitif
Protez Yapiskani %2 h/h Negatif Pozitif
pH 59 Negatif Pozitif

Yontem Karsilagtirmasi
Rehabilitasyon kliniginden alinan kirk bir oral sivi numunesi Oral-Eze Oral Swvi Toplama Cihazi ile alinmustir. Oral sivi
numuneleri CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti'nde ve LC-MS/MS ydntemiyle test edilmistir.

Niteliksel Analiz: CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti ve 3,3 ng/ml'lik bir hassasiyet kullanan LC-MS/MS arasindaki genel
konkordans %98,0'dir. CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti numune sonuglarinin LC-MS/MS ile karsilastinlmasi 9%100,0
hassasiyet ve %95,0 spesifite ortaya koymustur.
Niteliksel
LC-MS/MS (ng/ml)

+ -
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*Diskordant numune LC/MS/MS ile sinirda Negatiftir.
Yan Niceliksel Analiz: CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti ve 3,3 ng/mLlik bir hassasiyet kullanan LC-MS/MS arasindaki
konkordans 9%100,0'dir. Ardindan, numune sonuglarinin CEDIA Cannabinoids OFT Test Kiti kullamilarak LC-MS/MS ile
kargilastiriimasi %100,0 hassasiyet ve %100,0 spesifite ortaya koymustur.

Yari niceliksel

LC-MS/MS (ng/ml)
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