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E(Nonelab“‘"/ T Series
CANNABINOIDS

981623 2x30ml

THIS PACKAGE INSERT IS APPLICABLE FOR USE
OUTSIDE THE US. ANY REFERENCE TO THE KONELAB
SYSTEMS ALSO REFERS TO THE T SERIES.

INTENDED USE

For in vitro qualitative or semiquantitative determination of cannabinoids in human urine on
Konelab 20XT, 30 and 60 analyzers.

This assay provides only a preliminary analytical test result. A more specific method
must be used to confirm the result e.g. gas chromatography/mass spectrometry (GC/MS).
Clinical consideration and professional judgement should be applied to any drug of abuse
test result, particularly when preliminary positive results are used.

SUMMARY (1,2)

Cannabinoids are a group of compolénds found in the plant spgcies Cannabis sativa. The
principal psychoactive cannabinoid is A™-tetrahydrocannabinol (A°-THC). THC is consumed
generally by smoking marijuana or hashish. After inhalation of marijuana smoke, THC reaches a
peak blood concentration within minutes; thereafter blood concentration rapidly declines to about
10 % of peak levels within 1 to 2 hours, because of its facile distribution to tissues such as brain,
fat and muscle.

Marijuana is metabolized extensively to a large nq}mber of compounds, most of which are
inactive. The principal urinary metabolite is 11-nor-A°~THC-9-carboxylic acid.

Because of the slow release of THC from tissues storage sites, urine may test positive for THC
metabolites for 2 to 5 days after last marijuana use by infrequent smokers. Chronic smokers may
test positive for 3 to 4 week after abstinence. Some heavy smokers may remain positive for up to
46 days and may require as long as 77 days to test negative for 10 consecutive days.

Due to fluctuations in fluid excretion the concentration of THC metabolites in urine may vary
between positive and negative values when measured sequentially after several days of
abstinence. In this case an increase in metabolite concentration could imply falselygthe reuse of
marijuana. Therefore to monitor abstinence properly the concentration of 11-nor-A™-THC-9-
carboxylic acid should be expressed as a ratio to urine creatinine.

PRINCIPLE OF THE PROCEDURE (2,3)

The Cannabinoids assay is a liquid ready-to-use homogeneous enzyme immunoassay. The
assay is based on competition of a drug-labeled enzyme glucose-6-phosphate dehydrogenase
(G6PDH) and the free drug from the urine sample for a fixed amount of specific antibody binding
sites. In the absence of free drug from the sample, the drug-labeled GBPDH is bound by the
specific antibody and the enzyme activity is inhibited. This phenomenon creates a direct
relationship between drug concentration in urine and the enzyme activity. The enzyme G6PDH
activity is determined spectrophotometrically at 340 nm by measuring its ability to convert
nicotinamide adenine dinucleotide (NAD) to NADH.

This assay uses a cut off of 50 pg/l (ng/ml) 11-nor-A°-THC-9-carboxylic acid (4,5,6).
REAGENT INFORMATION

ReagentA  2x15ml

ReagentB  2x15ml
Concentrations

Reagent A: Antgbody/substrate reagent

Anti-A”-THC antibodies (mouse monoclonal)
Glucose-6-phosphate
NAD
Tris buffer
NaNj; <01%
Reagent B: Enzyme conjugate rgeagent

G6PDH labeled with A™-THC
Tris buffer
NaN; <01%

Precautions

For in vitro diagnostic use only. Exercise the normal precautions required for handling all
laboratory reagents. The reagents contain sodium azide as preservative. Do not swallow. Avoid
contact with skin and mucous membranes.

Preparation

The reagents are ready for use.

Note 1: Check that there are no bubbles in the bottleneck or on the surface of the reagent when
you insert the reagent vials or vessels in the Konelab analyzer.

Note 2: The reagent solutions must be in the reagent disk temperature of the analyzer before
performing the assay.

Note 3: It is recommended to mix gently the reagents before use.

Storage and Stability

Reagents in unopened vials are stable at 2...8 °C until the expiration date printed on the label.

The opened reagents may be used for 6 months or until the expiration date, whichever comes
first, when stored tightly sealed at 2...8 °C, and when contamination is avoided.

It is recommended to take the reagent vials out of the analyzer and keep them closed in the
refrigerator, when not in use in order to avoid frequent calibration.

SPECIMEN COLLECTION

Sample type

Urine. Collect urine samples in clean plastic or glass containers.

Centrifuge specimens with high turbidity before analysis.
Precautions

Urine samples outside the normal urine pH range or below the normal urine creatinine
concentration should be suspected of adulteration (4,7,8) Adulteration of the urine sample may
cause erroneous resullts.
If adulteration is suspected, obtain another sample.

Human samples should be handled and disposed of as if they were potentially infectious.
Storage (4,7,8)

Fresh urine samples are recommended. If not analyzed immediately, the urine samples can be
stored for at least one week at 2...8 °C, for longer storage frozen at -20 °C.

Note: Always follow the national recommendations of your own country for drug of abuse
sample handling and storaging (4,7,8)
TEST PROCEDURE

Refer to the Reference Manual and Application Notes for an automated procedure on your
Konelab analyzer. Any application which has not been validated by Thermo Fisher Scientific Oy
cannot be performance guaranteed and therefore must be evaluated by the user.
Materials provided

Reagents as described above.
Materials required but not provided

Calibrator and controls as indicated below.

Part of Thermo Fisher Scientific

Calibration
The following calibrators are available:
Code 981720 DoA Negative Calibrator, 1 x 5 ml
Code 981729 DoA Calibrator C1, 1 x 5 ml, 20 ug/l (ng/ml)
Code 981730 DoA Calibrator C2, 1 x 5 ml, 50 ug/l (ng/ml), cut off
Code 981731 DoA Calibrator C3, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)
11-Nor-A"-THC-9-carboxylic acid
Traceability: Refer to the package inserts of calibrators.
Qualitative protocol
DoA Calibrator C2 (50 g/l 11-Nor-A°-THC-9-carboxylic acid) is used as a reference for
distinguishing positive samples from negative samples.
Semiquantitative protocol
When a rough estimate of cannabinoids concentration is required, a calibration curve can be
established with DoA Negative Calibrator, DoA Calibrators C1 - C3.

Recalibrate the test every time a new bottle of reagent is used or if control results are outside of
established limits.

Quality Control

Available controls:

Use the DoA Control Set C, code 981733, when 50 ug/l (ng/ml) is used as a cut off value.

1 x5 ml Level 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A"-THC-9-carboxylic acid

1x5ml Level 2 C, 60 ug/l (ng/ml 11-Nor-A°-THC-9-carboxylic acid

Refer to the package insert of controls.

Each laboratory should establish its own control frequency.

Good laboratory practice suggests controls to be tested each day patient samples are tested
and each time calibration is performed. It is recommended two levels of controls to be run; one
25 % above the cut off; the other 25 % below the cut off (8).

The results of the quality control samples should fall within the limits pre-set by the laboratory.

:tbis rechJmmended to reassess control targets and ranges following a change of reagent or
calibrator lot.

CALCULATION OF RESULTS

Qualitative results

Compare the patient sample response values (A/min) to cut off calibrator response values
(A/min). Samples producing a response value (A/min) equal to or greater than the response value
(A/min) of the calibrator are considered positive. Samples producing a response value (A/min)
less than the response value (A/min) of the calibrator are considered negative.

Semiquantitative results

The results are calculated automatically by the Konelab analyzer using a calibration curve. The
calibration curve is generated from the measured calibrators using the spline fit.

Note: Immunoassays that produce a single result in the presence of parent drug and its
metabolites can not fully quantitate the concentration of individual components. Interpretation of
results must take into account that urine concentrations can vary extensively with fluid intake and
other biological variables.

Sample results with linearity warning should be rerun and if still nonlinear confirmed with other
methods.

Calibration Curve (example)

Cannabinoids (for cut-off 50 ug/l)
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Konelab 20XT/30/60. The calibration curve is lot and analyzer dependent.

LIMITATIONS OF THE PROCEDURE

1. A positive result from this assay indicates only the presence of cannabinoids and does not
necessarily correlate with extent of physiological and psychological effects.

2 A positive result by this assay should be confirmed by another nonimmunological method
such as GC or GC/MS.

3. The test is designed for use with human urine only.

4 Itis possible that other substances and/or factors other than those investigated in the
specificity study may interfere with the test and cause false results e.g. technical or
procedural errors.

Interference (12)

Criteria: Recovery within + 10 % of initial values (for pH: Recovery within + 15% of initial values)
No significant interference was observed by the addition of the compounds upto the
concentrations listed below

Compound Concentration
Ascorbic acid 1000 mg/dl (10 g/l)
Creatinine 500 mg/dl (5 g/l)
Glucose 3000 mg/dl (30 g/l)
Human Serum Albumin 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobin 300 mg/dl (3 g/l)
Sodium chloride 1000 mg/dl (10 g/l)
Urea 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

For other endogenous interfering substances, please refer to the reference 10.
EXPECTED VALUES (4,5,6)

Qualitative procedure

When the qualitative procedure is performed, results of the assay distinguish positive > 50 pg/l
(cut off) from negative samples only. The amount of drug detected in a positive sample cannot be
estimated.
Semiquantitative procedure

When the semiquantitative procedure is performed, results yield only approximate cumulative
concentrations of the drug being tested. (See also the Calculation of Results section)
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PERFORMANCE CHARACTERISTICS

Detection limit (12)

5 g/l (ng/ml) (50 pg/l cut off application).

The detection limit represents the lowest measurable concentration that can be distinguished
from Nezie)\tive Calibrator. It is calculated as the concentration of Negative Calibrator + 3 SD (within
run, n=24).

Imprecision (12)
Qualitative (Result unit: Response A/min)

Mean (low) Mean (cut off) Mean (high)
0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
Level 40 pg/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Within run 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Between run 0.0015 04 0.0015 04 0.0012 0.3
Total 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1
Semiquantitative (Result unit: pg/l (ng/ml))
Mean (low) Mean (cut off) Mean (high)
40 pg/l (ng/ml) 51 pg/l (ng/ml) 71 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Within run 0.6 14 0.6 12 12 17
Between run 0.6 15 0.7 14 13 1.8
Total 13 32 12 23 25 36
The precision study was performed using CLSI (former NCCLS) Document EP5-A as a

guideline with three Konelab 60 analyzers and two reagent lots for 21 days, with the number of
measurements being n = 84.
Method comparison (12)

A total of 60 urine samples were tested with Cannabinoids assay on Konelab 60 and
commercially available EIA method for cannabinoids as a reference

EIA
Cannabinoids 20 pg/l cut off
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/l cut off
- 6* 31

*On GC/MS: 5 - 36 pg/l A-THC. On Konelab semiquantitative protocol:
25 - 47 g/l cannabinoids.

The results obtained in individual laboratories may differ from the given performance data.
Specificity (12)

Cannabinoids, cannabinoid-like compounds and various potential interfering substances were
tested for cross reactivity in the assay. The following summarizes the results obtained at the
concentrations tested for each potential cross-reactant.

Concentration of compounds tested that produce a result approximately equivalent to
cut off calibrator (50 ug/l):

Compound Concentration tested (ug/l, ng/ml)
1 1-Hydroxy—A“—THC 100
I-11-Nor-A -THC-COOH 100
I-11-Nor-A"-THC ~COOH 50
8-B-Hydroxy-A°-THC 100
8.p-1 1-Hydroxy-A°-THC 50
A-THC 50
Cannabinol 100

AP-THC has not been tested

Concentrations of compounds tested that produce a negative result relative to cut off
calibrator (50 pg/l):

Compound Conc. (mg/l) Compound Conc. (mgll)
Acetaminophen 1000 Meperidine 1000
Acetylsalicylic acid 1000 Methadone 1000
Amobarbital 1000 Methamphetamine 1000
Amphetamine 1000 Morphine 200
Benzoylecgonine 1000 d-11-Nor-A°-THC-COOH 0.1
Caffeine 100 Oxazepam 500
Cannabidiol 10 Phencyclidine 1000
Cocaine 200 Phenobarbital 1000
Codeine 1000 Propoxyphene 1000
Dextromethorphan Secobarbital 1000

1000
Protonix (pantoprazole) has not been tested.

These specificity results must be used as general guideline only and are not intended as a
complete reference. Human metabolism patterns vary and effect of conjugation and other
metabolic processes cannot be completely replicated. Please keep this in mind when using this
cross-reactivity guide as an aid in interpreting patient results.
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DIE VORLIEGENDE FACHINFORMATION IST FUR DEN
GEBRAUCH AURERHALB DER USA BESTIMMT. JEDE
BEZUGNAHME AUF KONELAB SYSTEME BEZIEHT SICH
EBENSO AUF DIE T SERIES.

ANWENDUNGSBEREICH

Zur qualitativen und semiquantitativen In-vitro-Bestimmung von Cannabinoiden in Humanurin
mit Konelab-Analysengeréten vom Typ 20XT, 30 und 60.

Mit diesem Test wird ausschlieBlich ein vorldufiges Testergebnis erhalten. Das Ergebnis
muss daher mit einer spezifischeren Methode bestatigt werden, wie z. B.
Gaschromatographie-Massenspektrometrie (GC-MS). Alle im Rahmen von
Drogenmissbrauchsfillen erhaltenen Testergebnisse sollten — insbesondere beim
Vorliegen eines vorlaufigen positiven Ergebnisses — nach klinischen Gesichtspunkten
und professionellem Ermessen behandelt werden.

ZUSAMMENFASSUNG (1,2)

Cannabinoide bilden eine Verbindungsklas%e, die in der Pflanze Cannabis sativa vorkommt.
Das wichtigste psychotrope Cannabinoid ist A°Tetrahydrocannabinol (A°*-THC). THC wird
normalerweise durch das Rauchen von Marihuana oder Haschisch konsumiert. Nach dem
Inhalieren des Marihuanarauchs erreicht die THC-Konzentration im Blut innerhalb von wenigen
Minuten einen Héchstwert. Danach sinkt die THC-Konzentration, angetrieben durch die effiziente
Verteilung in Him-, Fett- und Muskelgewebe, (iber einen Zeitraum von 1 bis 2 Stunden schnell auf
10 % der Maximalkonzentration ab.

Produkt des griindlichen Marihuana-Metabolismus ist eine Vielzahl von Verbindungen, von
denen die meisten inaktiv sind. Das wichtigste im Urin vorkommende Stoffwechselprodukt ist 11-
Nor-A’-THC-9-carbonséure.

Aufgrund der langsam verlaufenden Freisetzung von THC aus den Gewebespeichem kénnen
THC-Metaboliten bei moderaten Konsumenten noch 2 bis 5 Tage nach dem letzten Rauchen im
Blut nachgewiesen werden. Chronische Raucher kénnen nach 3 bis 4 Wochen Abstinenz noch
positiv getestet werden. Einige starke Raucher kénnen bis zu 46 Tage positiv bleiben und
benétigen u. U. 77 Tage, um an 10 aufeinander folgenden Tagen negativ getestet zu werden.

In aufeinander folgenden Tests, die nach einigen Tagen der Abstinenz durchgefiihrt werden,
kann der Nachweis von THC-Metaboliten im Urin wechselweise positiv und negativ ausfallen.
Grund dafiir sind Variationen der Fliissigkeitsausscheidung. Ein Anstieg der
Metabolitenkonzentration kann in diesem Fall félé;chlichen/veise auf einen emeuten Konsum von
Marihuana hinweisen. Daher sollte die 11-Nor-A"~THC-9-carbons&ure-Konzentration bei der
Abstinenzkontrolle relativ zur Kreatininkonzentration im Urin angegeben werden.

TESTPRINZIP (2,3)

Der Cannabinoid-Test ist ein fliissiger, homogener Enzym-Immunassay in gebrauchsfertiger
Form. Er beruht auf der kompetitiven Reaktion von markierter Glucose-6-phosphat-
Dehydrogenase (G6PDH) und dem frei im Urin vorliegenden Wirkstoff mit einer festen Anzahl
spezifischer Antikdrper-Bindungsstellen. Liegt in der Urinprobe kein freier Wirkstoff vor, so wird die
markierte GBPDH an den spezifischen Antikérper gebunden und die Enzymaktivitat ist gehemmt.
Daher existiert eine direkte Beziehung zwischen der Wirkstoffkonzentration im Urin und der
Enzymaktivitat. Die GBPDH-Aktivitat wird anhand der Umsetzung von Nicotinsaureamid-adenin-
dinucleotid (NAD) zu NADH spektrophotometrisch bei 340 nm bestimmt.

( Dieser Test beruht auf einem Cut-off-Wert von 50 ug/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9-carbonséure.
4,5,6).

REAGENZDATEN
ReagenzA 2x15ml
ReagenzB 2x15ml

Konzentrationen
Reagenz A: Antikdrper-/Substratreagenz o
Monoklonale Antikérper gegen A°-THC von Mausen
Glucose-6-phosphat
NAD

Tris-Puffer
NaNj; <0.1%
Reagenz B: Egzymkonjugat
Mit A°-THC markierte GGPDH
Tris-Puffer
NaNj; <0.1%
SicherheitsmaBnahmen

Nur zur In-vitro-Diagnose. Die (iblichen Sicherheitsma3nahmen beim Umgang mit
Laborreagenzien befolgen. Die Reagenzien enthalten Natriumazid als Konservierungsmittel.
Nicht schlucken. Berlihrung mit Haut und Schleimhauten vermeiden.

Vorbereitung

Die Reagenzien sind gebrauchsfertig.

Hinweis 1: Darauf achten, dass sich im Flaschenhals oder an der Reagenzoberflache keine
Luftblasen befinden, wenn die Flaschchen bzw. Glasflaschchen mit dem Reagenz in das
Konelab-Analysengerat eingelegt werden.

Hinweis 2: Die Reagenzl6sungen miissen vor der Testdurchfiihrung die Temperatur der
Reagenzplatte des Analysengerats erreicht haben.

Hinweis 3: Die Reagenzien sollten vor dem Gebrauch vorsichtig gemischt werden.
Lagerung und Haltbarkeit

In ungedffneten Flaschchen sind die Reagenzien bei 2...8 °C bis zu dem auf dem Etikett
angegebenen Verfallsdatum haltbar.

Die gedffneten Reagenzien sind fiir 6 Monate bzw. bis zum Verfallsdatum haltbar, ja nachdem,
welcher Zeitraum zuerst ablauft, vorausgesetzt, sie werden dicht verschlossen bei 2...8 °C
gelagert und eine Kontamination wird verhindert.

Es wird empfohlen, die Flaschchen mit den Reagenzien aus dem Analysengerét zu nehmen
und diese bei Nichtgebrauch geschlossen im Kiihischrank aufzubewahren, um eine hdufige
Kalibrierung zu vermeiden.
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UNTERSUCHUNGSMATERIAL

Probenart
Urin. Entnommene Urinproben in sauberen Kunststoff- oder Glasbehaltemn aufbewahren.
Proben mit einer starken Triibung vor dem Testen zentrifugieren.
SicherheitsmaBnahmen
Bei Urinproben, die aulerhalb des normalen pH-Bereichs oder unterhalb der normalen
Kreatininkonzentration fiir Urinproben liegen, solite von einer Verfalschung bzw. Verunreinigung
ausgegangen werden (4,7,8). Eine Verfalschung von Urinproben kann zu fehlerhaften
Ergebnissen fiihren. Bei Verdacht auf Verfalschung eine neue Probe entnehmen.

Proben humanen Ursprungs sind als potenziell infektios zu betrachten und dementsprechend
zu behandeln und zu entsorgen.
Lagerung (4,7,8)

Es sollten frische Urinproben verwendet werden. Wenn sie nicht sofort analysiert werden,
konnen die Urinproben mindestens eine Woche bei 2...8 °C aufbewahrt werden. Fiir langere
Lagerzeiten miissen sie bei —20 °C eingefroren werden.

Hinweis: Stets die im eigenen Land geltenden Empfehlungen zur Handhabung und Lagerung
von Proben in Drogenmissbrauchsfallen befolgen (4,7,8).

TESTDURCHFUHRUNG

Angaben zur Automatisierung mit dem Konelab-Analysengerat dem Referenzhandbuch und
den Hinweisen zur Anwendung entnehmen. Bei Verwendung von Applikationen, die nicht durch
Thermo Fisher Scientific Oy validiert wurden, kann keine Garantie fiir die angegebenen
Leistungsdaten Gibernommen werden. Fir die Validierung derartiger Applikationen ist der
Anwender daher selbst verantwortlich.

Lieferumfang

Reagenzien wie oben beschrieben.

Erforderliche, jedoch nicht im Lieferumfang enthaltene Materialien

Kalibratoren und Kontrollen wie nachstehend angegeben.

Kalibrierung

Die folgenden Kalibratoren sind verfiigbar:

Bestellnr. 981720, negativer DoA-Kalibrator, 1 x 5 ml

Bestellnr. 981729, DoA-Kalibrator C1, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Bestellnr. 981730, DoA-Kalibrator C2, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), Cut-off

Bestellnr, 981731, DoA-Kalibrator C3, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A°-THC-9-carbonsaure

Riickverfolgbarkeit: Siehe Packungsbeilage der Kalibratoren.

Qualitatives Verfahren

DoA-Kalibrator C2 (50 g/l 11-Nor-A°-THC-9-carbonsaure) dient bei der Unterscheidung

zwischen positiven und negativen Proben als Vergleichsprobe.

Semiquantitatives Verfahren
Wird nur ein ungefahrer Schétzwert der Cannabinoid-Konzentration bendtigt, kann mit dem
negativen DoA-Kalibrator und den DoA-Kalibratoren C1 bis C3 eine Bezugskurve erstellt werden.

Fiir jede neue Reagenzflasche oder fiir den Fall, dass die Kontrollergebnisse auerhalb der
festgelegten Grenzwerte liegen, den Test neu kalibrieren.
Qualitatskontrolle

Lieferbare Kontrollen:

Bei Einsatz von 50 pg/l (ng/ml) als Cut-off-Wert den DoA-Kontrollsatz C, Bestellnr. 981733,
verwenden.

1 x5 ml, Spiegel 1 C, 40 ug/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9-carbonséure

1 x 5 ml, Spiegel 2 C, 60 g/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9-carbonséure

Siehe Packungsbeilage der Kontrollen.

Jedes Labor sollte eigene Richtlinien fir die Haufigkeit von Kontrollen festlegen.

GemaR guter Laborpraxis sollten an jedem Tag, an dem Proben von Patienten getestet
werden, und bei jeder Kalibrierung auch Kontrollen analysiert werden. Kontrollen sollten an zwei
Konzentrationen getestet werden: ein Kontrolle 25 % tiber dem Cut-off-Wert und eine weitere
25 % darunter (8).

Die Ergebnisse der Qualitatskontrollen soliten innerhalb der vom Labor vorgegebenen
Grenzwerte liegen.

Bei einer Anderung von Reagenz- oder Kalibratorchargen sollten die Grenzwerte fiir Kontrollen
neu bewertet werden.

BERECHNUNG DER ERGEBNISSE

Qualitative Ergebnisse

Die Reaktion (E/min) der Patientenproben mit der Reaktion (E/min) des Cut-off-Kalibrators
vergleichen. Proben, deren Reaktion (E/min) mindestens so groR ist wie die des Kalibrators,
werden als positiv gewertet. Negativ sind dagegen solche Proben, deren Reaktion (E/min) unter
der Reaktion (E/min) des Kalibrators liegt.

Semiquantitative Ergebnisse

Die Ergebnisse werden vom Konelab-Analysengerat mithilfe einer Bezugskurve automatisch
berechnet. Die Bezugskurve wird (iber die gemessenen Kalibratoren durch errechnete Polynom
Faktoren (Spline fit) erzeugt.

Hinweis: Immunassays, die in der Gegenwart der Muttersubstanz und ihrer Metaboliten ein
einziges Ergebnis liefem, sind nicht fiir eine vollsténdig quantitative Bestimmung der einzelnen
Komponenten geeignet. Bei der Auswertung der Ergebnisse muss berticksichtigt werden, dass
die Urinkonzentrationen von der Fliissigkeitsaufnahme und anderen biologischen Faktoren
abhéngig sind.

Proben, deren Ergebnisse Abweichungen von der Linearitat aufweisen, sollten emeut getestet
und fiir den Fall, dass sie weiterhin nicht linear sind, anhand anderer Methoden bestatigt werden.

Bezugskurve (Beispiel)

Cannabinoide (Cut-off 50 pg/l)
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Konelab 20XT/30/60. Die Bezugskurve ist chargen- und analysengerat-abhangig.
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GRENZEN DES VERFAHRENS
1. Ein positives Ergebnis, das mit diesem Test erhalten wurde, zeigt lediglich das Vorliegen
von Cannabinoiden an und gibt nicht zwangsléaufig Auskunft Gber das Ausmaf? der
physiologischen und psychologischen Wirkung.
2. Ein mit diesem Test erhaltenes positives Ergebnis sollte mit einer anderen, nicht
immunologischen Methode wie z. B. GC oder GC-MS bestatigt werden.
Der Test ist ausschlieRlich zum Analysieren von Humanurin vorgesehen.
Andere Substanzen und/oder Faktoren, die nicht Gegenstand der Spezifitatsstudie waren,
kénnen eine stérende Wirkung auf den Test haben und zu falschen Ergebnissen fiihren.
Dazu gehdren z. B. technische oder verfahrensbedingte Fehler.
Storfaktoren (12)
Kriterien: Wiederfindung innerhalb +10 % der anfanglichen Werte (pH-Wert:
Wiederfindung innerhalb von 15 % der anfanglichen Werte)
Nach Zugabe der nachfolgenden Substanzen in den genannten Konzentrationen traten
keine signifikanten Interferenzen auf.

Hw

Substanz Konzentration
Ascorbinsaure 1000 mg/dl (10 g/l)
Kreatinin 500 mg/dl (5 g/l)
Glukose 3000 mg/dI (30 g/l)
Humanes Serumalbumin 500 mg/dl (5 g/l)
Hamoglobin 300 mg/dl (3 g/l)
Natriumchlorid 1000 mg/dl (10 g/l)
Urea 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Siehe Literaturhinweis 10 fiir endogene Stdrsubstanzen.
REFERENZBEREICHE (4,5,6)

Qualitatives Verfahren

Bei der Durchfiihrung des qualitativen Verfahrens sind die Ergebnisse des Tests ausschlieRlich
dazu in der Lage, positive (d. h. > 50 pg/l, Cut-off-Wert) von negativen Proben zu unterscheiden.
Die Konzentration eines Wirkstoffs, der in einer positiven Probe nachgewiesen wurde, kann nicht
bestimmt werden.
Semiquantitatives Verfahren

Bei der Durchfiihrung des semiquantitativen Verfahrens geben die Ergebnisse nur ungefahre
Gesamtkonzentrationen des nachgewiesenen Wirkstoffs an (siehe auch Berechnung der
Ergebnisse).
LEISTUNGSDATEN

Nachweisgrenze (12)
5 pg/l (ng/ml) (50 pg/l Cut-off).
Die Nachweisgrenze stellt die unterste messbare Konzentration dar, die vom negativen
Kalibrator unterschieden werden kann. Sie wird als Konzentration des negativen Kalibrators + 3 SD
(in der Serie, n=24) berechnet.
Imprazision (12)
Qualitativ (Ergebniseinheit: Reaktion A/min)
Mittel (Min)

Mittel (Cut-Off)
0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
50 pg/l (ng/ml)
SA VK

40 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SA VK % % SA VK %

Innerhalb eines 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Testlaufs

Mittel (Max)

Spiegel

Zwischen zwei 0.0015 0.4 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Testldufen
Gesamt 0.0066 1.7 0.0061 1.5 0.0051 1.1

Semiquantitativ (Ergebniseinheit: pg/l (ng/ml))

Mittel (Min)

40 pg/l (ng/ml)
SA

Mittel (Cut-Off)
51 pg/l (ng/ml)

Mittel (Max)
71 pg/l (ng/ml)

VK % SA VK % SA VK %
Innerhalb eines 0.6 1.4 0.6 1.2 1.2 1.7
Testlaufs
Zwischen zwei 0.6 1.5 0.7 1.4 1.3 1.8
Testlaufen
Gesamt 1.3 3.2 1.2 23 25 3.6
Die Prazisionsstudie wurde mit dem CLSI- (vormals NCCLS-)Dokument EP5-A als

Richtlinie sowie drei Konelab 60 Analyzern und zwei Reagenzchargen lber 21 Tage
durchgefiihrt; die Anzahl der Messungen betrug n = 84.
Vergleich der Methoden (12)

Mit dem Cannabinoid-Test und dem Konelab-Analysengerat 60 sowie einem handelstiblichen
Enzym-Immunassay fiir Cannabinoide als Vergleichsmethode wurden insgesamt 60 Urinproben
getestet

EIA
Cannabinoide 20 pg/l Cut off
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/l Cut off
- 6" 31

* Mit GC/MS: 5-36 pg/l A°-THC. Mit Konelab Semiquantitatives Verfahren:
25-47 pgll cannabinoide.

Die Ergebnisse einzelner Laboratorien kdnnen von den angegebenen Leistungsdaten
abweichen.
Spezifitat (12)

Cannabinoide, cannabinoid-ghnliche Verbindungen und verschiedene potenzielle
Storsubstanzen wurden auf ihre Kreuzreaktivitét in dem Test untersucht. Im Folgenden sind die
Ergebnisse und die untersuchten Konzentrationen der potenziellen Kreuzreaktanten aufgefiihrt.

Konzentration von getesteten Verbindungen, deren Ergebnis ungefahr der
Konzentration des Cut-off-Kalibrators (50 ug/l) entsprach:

Verbindung Getestete Konzentration (ug/l, ng/ml)
1 1-Hydroxg/—A“—THC 100
I-11-Nor-A_-THC-COOH 100
I-11-Nor-A"-THC ~COOH 50
8-B-Hydroxy-A°>-THC 100
8.8-1 1-Hydroxy-A°-THC 50
A-THC 50
annabinol 100

A°-THC ist noch nicht getestet worden.
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Konzentration von getesteten Verbindungen, die beim Vergleich mit dem Cut-off-
Kalibrator (50 pg/l) ein negatives Ergebnis ergaben:

Verbindung Konz. (mg/l) Verbindung Konz. (mg/l)
Acetaminophen 1000 Meperidin 1000
Acetylsalicylsaure 1000 Methadon 1000
Amobarbital 1000 Methamphetamin 1000
Amphetamin 1000 Morphin 200
Benzoylecgonin 1000 d-11-Nor-A°-THC-COOH 0.1
Koffein 100 Oxazepam 500
Cannabidiol 10 Phencyclidin 1000
Cocain 200 Phenobarbital 1000
Codein 1000 Propoxyphen 1000
Dextromethorphan 1000 Secobarbital 1000

Protonix (Pantoprazol) ist noch nicht getestet worden.

Diese Speifitatsergebnisse sollen lediglich als allgemeine Richtlinie dienen und erheben nicht
den Anspruch einer vollstandigen Referenz. Die Stoffwechselwege des menschlichen
Organismus variieren und der Effekt von Konjugations- und anderen Stoffwechselprozessen kann
nicht vollstandig nachempfunden werden. Diese Faktoren sollten berlicksichtigt werden, wenn
diese Richtlinie zur Kreuzreaktivitat bei der Auswertung von Probenergebnissen verwendet wird.
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CETTE NOTICE EST VALABLE POUR UTILISATION EN

DEHORS DES ETATS-UNIS. TOUTE REFERENCE AUX

SYSTEMES KONELAB FAIT EGALEMENT REFERENCE
ALAGAMME T.

UTILISATION

Pour la détermination qualitative ou semi-quantitative in vitro des cannabinoides dans l'urine
humaine au moyen des analyseurs Konelab 20XT, 30 et 60.

Ce dosage ne fournit qu’un résultat de test analytique préliminaire. Il est nécessaire
d'utiliser une méthode plus spécifique, par exemple la chromatographie en phase
gazeuse/spectrométrie de masse (GC/MS) pour confirmer le résultat. Il est indispensable
de faire intervenir la réflexion clinique et le jugement professionnel lors de Iinterprétation
d’un résultat de test de recherche de stupéfiants ou d’autres drogues prohibées, en
particulier lorsque 'on se trouve confronté a un résultat préliminaire positif.

RESUME (1,2)

Les cannabinoides sont un groupe de composés que I'on théJVe dans I'espece végétale
Cannabis sativa. Le principal cannabinoide psychoactif est le A™-tétrahydrocannabinol (AQ-THC).
Le THC est habituellement consommé en fumant de la marijuana ou du haschisch. Apres
inhalation de fumée de marijuana, le THC atteint un pic de concentration sanguine en quelques
minutes ; ensuite, la concentration sanguine diminue rapidement pour redescendre a environ 10
% de sa valeur maximale aprés 1 a 2 heures, cela en raison de sa distribution aisée dans des
tissus comme le cerveau, la graisse et le muscle.

La marijuana est presque entierement métabolisée pour donner naissance a un grand nombre
de composés, dont la plupart sont inactifs. Le principal métabolite urinaire est I'acide 11-nor-A™-
THC-9-carboxylique.

En raison de la lenteur de la libération du THC au départ de ses sites de stockage tissulaires,
les urines peuvent demeurer positives pour les métabolites du THC pendant 2 & 5 jours aprés la
demiére cigarette de marijuana chez les fumeurs occasionnels. Les fumeurs chroniques peuvent
encore fournir un résultat positif apres 3 a 4 semaines d’abstinence. Certains gros fumeurs
peuvent demeurer positifs pendant jusqu’a 46 jours et il leur faudra un délai pouvant atteindre
77 jours pour fournir des résultats négatifs pendant 10 jours consécutifs.

En raison des fluctuations de I'excrétion de liquide, la concentration en métabolites du THC
dans les urines peut altemer entre des valeurs positives et négatives si l'on effectue des mesures
séquentielles aprés plusieurs jours d’abstinence. Dans ce cas, une augmentation de la
concentration en métabolites peut faire croire a tort a une nouvelle consommation de marguana.
Par conséquent, pour suivre valablement I'abstinence, la concentration en acide 11-nor-A>~THC-
9-carboxylique doit étre exprimée par rapport a la créatinine urinaire.

Part of Thermo Fisher Scientific

PRINCIPE DE LA PROCEDURE (2,3)

Le dosage des cannabinoides est un immunodosage enzymatique liquide homogéne prét a
'emploi. Le dosage repose sur la compétition entre une enzyme glucose-6-phosphate
déshydrogénase (G6PDH) marquée par la drogue et la drogue libre de I'échantillon d’urine pour
une quantité fixe de sites de liaison spécifiques de I'anticorps. En 'absence de drogue libre dans
I'échantillon, la GBPDH marquée est fixée par I'anticorps spécifique et I'activité enzymatique est
inhibée. Ce phénoméne crée une relation directe entre concentration de drogue dans l'urine et
activité enzymatique. L'activité enzymatique de la GBPDH est déterminée par spectrophotométrie
a 340 nm en mesurant sa capacité a convertir la nicotinamide adénine dinucléotide (NAD) en
NADH.

Ce dosage utilise un seuil de 50 pg/l (ng/ml) de acide 11-nor-A°-THC-9-carboxylique (4,5,6).
INFORMATIONS SUR LE REACTIF

Réactif A 2x15ml

Réactif B 2x15ml
Concentrations

Réactif A : Réactif anticorgos/substrat

Anticorps anti-A”-THC (monoclonal de souris)
Glucose-6-phosphate
NAD

Tampon Tris
NaN; <01%
Réactif B : Réactif conjugué enzygnatique
6PDH marquée a la A™-THC
Tampon Tris
NaNj; <0.1%
Précautions

Usage diagnostique in vitro uniquement. Respecter les précautions habituelles requises lors de
la manipulation de tout réactif de laboratoire. Les réactifs contiennent de I'azide de sodium en tant
que conservateur. Ne pas avaler. Eviter tout contact avec la peau et les muqueuses.
Préparation

Les réactifs sont préts a 'emploi.

Remarque 1 : S'assurer de I'absence de bulles au niveau du goulot du flacon ou a la surface
du réactif lors de la mise en place des flacons ou récipients de réactifs dans I'analyseur Konelab.

Remarque 2 : Les solutions de réactifs doivent étre a la température du disque réactifs de
I'analyseur pour pouvoir procéder au dosage.

Remarque 3 : |l est conseillé de mélanger délicatement les réactifs avant 'emploi.
Conservation et stabilité

Les réactifs contenus dans les flacons scellés sont stables & 2...8 °C jusqu’a la date de
péremption figurant sur 'étiquette.

Les réactifs ouverts peuvent étre utilisé pendant 6 mois ou jusqu’a la date de péremption, selon
la premiére de ces deux dates, s'ils sont conservés a 2...8 °C dans des flacons hermétiquement
fermés et si I'on évite toute contamination.

Il est conseillé de retirer les flacons de réactifs de 'analyseur et de les conserver bouchés dans
le réfrigérateur lorsqu’ils ne sont pas utilisés afin d’éviter des calibrages répétés.
PRELEVEMENT DES ECHANTILLONS

Nature de I’échantillon
Urine. Collecter les échantillons d’urine dans des récipients propres en plastique ou en verre.
Centrifuger les échantillons présentant une turbidité importante avant l'analyse.
Précautions
Des échantillons d'urine dont le pH se situe en-dehors de la plage normale du pH urinaire ou
dont la concentration en créatinine est inférieure a sa valeur normale dans I'urine sont suspects
de falsification (4,7,8). La falsification de I'échantillon d’urine peut engendrer des résultats erronés.
Si I'on suspecte une fraude, demander un nouvel échantillon.

Les échantillons d'origine humaine doivent étre manipulés et éliminés comme des matériaux
potentiellement infectieux.
Conservation (4,7,8)

Il est conseillé d'utiliser des échantillons d'urine frais. S'ils ne sont pas analysés
immédiatement, les échantillons d’urine peuvent étre conservés pendant au moins une semaine a
2...8 °C; pour un stockage de plus longue durée, les congeler a—20 °C.

Remarque : Toujours se conformer aux recommandations nationales en vigueur pour le
traitement et le stockage des échantillons en vue de la recherche de drogues illicites (4,7,8)
PROCEDURE DE TEST

Se référer au manuel de référence et a la fiche d'application pour une description de la
procédure automatisée sur I'analyseur Konelab. Toute application n‘ayant pas été validée par
Thermo Fisher Scientific Oy ne peut pas étre garantie en ce qui conceme ses performances et
doit par conséquent étre évaluée par I'utilisateur.

Matériel fourni
Réactifs comme décrits ci-dessus.
Matériel requis mais non fourni

Calibrateurs et contréles comme indiqué ci-dessous.
Calibrage

Les calibrateurs disponibles sont les suivants :

Code 981720 Calibrateur négatif DoA, 1 x 5 ml

Code 981729 Calibrateur C1 DoA, 1 x 5 ml, 20 ug/l (ng/ml)

Code 981730 Calibrateur C2 DoA, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), seuil

Code 981731 Galibrateur C3 DoA, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

acide 11-Nor-A"-THC-9-carboxylique

Tragabilité : Se référer a la notice des calibrateurs.

Protocole qualitatif

Le calibrateur C2 DoA (50 pg/l de acide 11-Nor-A®-THC-9-carboxylique) s'utilise comme
référence pour distinguer les échantillons positifs des échantillons négatifs.
Protocole semi-quantitatif

Lorsqu'une estimation grossiere de la concentration en cannabinoides est nécessaire, il est
%c;s‘si%og %‘ét:blir une courbe de calibrage en utilisant le calibrateur négatif DoA et les calibrateurs

a 0A.

Recalibrer le test chaque fois que I'on entame un nouveau flacon de réactif ou si les résultats
des contréles se situent en-dehors des limites définies.
Controle de qualité

Contrdles disponibles :

Utiliser la trousse de controle C DoA, code 981733, si I'on utilise 50 ug/l (ng/ml) comme valeur
seuil.

1 x5 ml C niveau 1, 40 pg/l (ng/ml) acide 11-Nor-A’-THC-9-carboxylique

1 x5 ml C niveau 2, 60 pg/l (ng/ml) acide 11-Nor-A°-THC-9-carboxylique

Se référer a la notice des controles.

Chaque laboratoire doit définir sa propre fréquence de controle.

Les bonnes pratiques de laboratoire proposent d’analyser des contréles chaque jour ot des
échantillons de patients sont dosés et chaque fois qu’un calibrage est effectué. Il est conseillé
d’analyser deux niveaux de contrdles : le premier 25 % au-dessus du seuil ; le second 25 % au-
dessous du seuil (8).

Les résultats des échantillons de contréle de qualité doivent se situer dans la fourchette de
tolérance prédéfinie par le laboratoire.

Il est conseillé de réévaluer les objectifs et la plage de controle lors de chaque changement de
lot de réactifs ou de calibrateurs.
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CALCUL DES RESULTATS

Résultats qualitatifs

Comparer les valeurs de la réponse de I'échantillon du patient (A/min) aux valeurs seuil de la
réponse du calibrateur (A/min). Les échantillons foumissant une valeur de la réponse (A/min)
supérieure ou égale a la valeur de la réponse (A/min) du calibrateur sont considérés comme
positifs. Les échantillons fournissant une valeur de la réponse (A/min) inférieure a la valeur de la
réponse (A/min) du calibrateur sont considérés comme négatifs.

Résultats semi-quantitatifs

Les résultats sont calculés automatiquement par I'analyseur Konelab a I'aide d’une courbe de
calibrage. Le tracé de la courbe de calibrage est assuré par la fonction SPLINE (fonction
polynomiale d’ajustement par lissage de courbe).

Remarque : Les immunodosages qui fournissent un résultat unique en présence de la drogue
d'origine et de ses métabolites ne permettent pas de quantifier entierement les concentrations des
composants individuels. L'interprétation des resultats doit tenir compte du fait que les
concentrations urinaires peuvent étre extrémement variables en fonction de la consommation de
liquide et d'autres variables biologiques.

Les résultats d’échantillons associés a un avertissement de linéarité doivent étre réanalysés et,
s'ils sont toujours non linéaires, confirmés par d’autres méthodes.

Courbe de calibrage (exemple)

Cannabinoides (seuil 50 pg/l)

/0

0.400

0.350 -

0.300 -

Résponse (A/min)

4
0.250 T T T
0 20 40 60 80 100

Concentration (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. La courbe de calibrage dépend du lot et de I'analyseur.
LIMITATIONS OF THE PROCEDURE

1. Un résultat positif pour ce dosage indique uniquement la présence de cannabinoides et
n’est pas nécessairement en corrélation avec le niveau de leurs effets physiologiques et
psychologiques.

2. Un résultat positif pour ce dosage doit étre confirmé par une autre méthode non

immunologique comme la chromatographie en phase gazeuse ou la chromatographie en
phase gazeuse/spectrométrie de masse.
Ce test est destiné a étre utilisé exclusivement sur I'urine humaine.
Il est possible que d’autres substances et/ou des facteurs autres que ceux examiné dans
le cadre de I'étude de spécificité puissent interférer avec le test et générer des résultats
erronés, par exemple des erreurs techniques ou de procédure.
Interférence (12)

Critéres : Récupération a + 10 % des valeurs initiales (pour pH : Récupération a + 15 %
des valeurs initiales)

Aucune interférence significative n'a été observée par I'ajout de composés jusqu'aux
concentrations répertoriées ci-dessous

how

Composé Concentration
Acide ascorbique 1000 mg/dI (10 g/l)
Créatinine 500 mg/dI (5 g/l)
Glucose 3000 mg/dl (30 g/l)

Sérumalbumine humain 500 mg/dl (5 g/l)

Hémoglobine 300 mg/dl (3 g/l)

Chlorure de sodium 1000 mg/dl (10 g/I)

Urée 2000 mg/dl (20 g/l)

pH 311

Pour les substances interférentes endogénes, se reporter a la référence 10.
VALEURS ATTENDUES (4,5,6)

Procédure qualitative

Lorsque I'on effectue la procédure qualitative, les résultats du dosage permettent uniquement
de distinguer les échantillons positifs = 50 pg/l (seuil) des échantillons négatifs. Il n'est pas
possible d'estimer la quantité de drogue détectée dans un échantillon positif.
Procédure semi-quantitative

Lorsque I'on effectue la procédure semi-quantitative, les résultats ne fournissent que des
concentrations cumulées approximatives de la substance testée. (Voir également la section
Calcul des résultats).
CARACTERISTIQUES EN MATIERE DE PERFORMANCES

Limite de détection (12)

5 pg/l (ng/ml) (application du seuil de 50 pg).

La limite de détection représente la plus faible concentration mesurable qu'il est possible de
distinguer du calibrateur négatif. Elle est calculée comme la concentration d'un calibrateur négatif
+ 3 ET (répétabilité, n=24).

Imprécision (12)
Qualitatif (unité de résultat : Réponse A/min)

Comparaison de méthodes (12)

Un total de 60 échantillons d’'urine ont été testés avec la trousse de dosage Cannabinoides sur
un analyseur Konelab 60 et en utilisant comme référence une méthode EIA commerciale pour les
cannabinoides

EIA
Cannabinoides seuil 20 pg/l
+ -
Konelab 60 + 23 0
seuil 50 pg/l
- 6* 31

*Sur GC/MS : 5-36 pg/l A°-THC. Sur Konelab Protocole semi-quantitatif:
25 - 47 g/l cannabinoides.

Les résultats obtenus dans chaque laboratoire peuvent différer des données de performances
indiquées.
Spécificité (12)

Les cannabinoides, les analogues des cannabinoides et diverses substances potentiellement
interférentes ont été testés pour la réactivité croisée avec le dosage. Le tableau ci-dessous
résume les résultats obtenus aux concentrations testées pour chacune des substances
susceptibles de présenter une réactivité croisée.

Concentrations des composés testés produisant un résultat approximativement
équivalent au calibrateur seuil (50 pgll) :

Composé Concentration testée (ug/l, ng/ml)
1 1—Hydroxg/—A“—THC 100
I-11-Nor-A -THC-COOH 100
I-11-Nor-A —TI—LC-COOH 50
8-B-Hydroxy-A —TI§|C 100
8.-11-Hydroxy-A™THC 50
A-THC 50
annabinol 100

A”-THC n'a pas été testé

Concentrations des composés testés produisant un résultat négatif par rapport au
calibrateur seuil (50 pg/l) :

Composé Conc. (mg/l) Composé Conc. (mgll)
Paracétamol 1000 Péthidine 1000
Acide acétylsalicylique 1000 Méthadone 1000
Amobarbital 1000 Méthamphétamine 1000
Amphétamine 1000 Morphine 200
Benzoylecgonine 1000 d-11-Nor-A’-THC-COOH 0.1
Caféine 100 Oxazépam 500
Cannabidiol 10 Phencyclidine 1000
Cocaine 200 Phénobarbital 1000
Codéine 1000 Propoxyphéne 1000
Dextrométhorphan Sécobarbital 1000

1000
Protonix (pantoprazole) n'a pas été testé.

Ces résultats de spécificité sont destinés a étre utilisés uniquement en tant que directive
générale et ne constituent pas une référence compléte. Les schémas métaboliques humains
varient et il n'est pas possible de reproduire totalement les effets de la conjugaison et des autres
processus métaboliques. Il convient de garder ce point a 'esprit lorsque I'on utilise ce guide de
réactivité croisée comme aide pour interpréter des résultats de patients.
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Moyenne (basse) Moyenne (coupure) Moyenne (haute)
0.392 A/min 0.18 A/min 0.446 A/min
Niveau 40 pg/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD a;:v
0
Répétabilité 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Reproductibilité 0.0015 0.4 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Total 0.0066 1.7 0.0061 1.5 0.0051 1.1
Semi quantitatif (unité de résultat : pg/l (ng/ml))
Moyenne (basse) Moyenne (coupure) Moyenne
40 pg/l (ng/ml) 51 pg/l (ng/ml) (haute)
71 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Répétabilité 0.6 1.4 0.6 1.2 1.2 1.7
Reproductibilité 0.6 1.5 0.7 1.4 1.3 1.8
Total 1.3 3.2 1.2 2.3 25 3.6
L’étude de précision a été réalisée conformément aux directives du document CLSI

(ancien NCCLS) EP5-A sur trois analyseurs Konelab 60 et deux lots de réactifs pendant
21 jours, le nombre de mesures étant de n = 84.
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Konelab™ / Série T
CANNABINOIDS/KANABINOIDY

F 981623 2 x 30 ml

TENTO PRIBALOVA INFORMACE JE URCENA PRO
POUZITi MIMO UZEMi USA. KAZDA ZMINKA O
SYSTEMECH KONELAB SE ROVNEZ TYKA SERIE T.

POUZITI

Pro kvalitativni nebo semikvantitativni stanoveni kanabinoidu in vitro v lidské moci na
analyzatorech Konelab 20XT, 30 a 60.

Toto stanoveni poskytuje pouze predbézné analytické vysledky. Pro potvrzeni vysledku
je nutné pouzit specifictéjsi metodu, napf. plynovou chromatografii s hmotnostni
spektrometrii. K posuzovani vysledku jakéhokoli stanoveni navykovych latek, zvlasté
pokud jsou pouzity predbézné pozitivni vysledky, je nutné pfistupovat s odbornym
klinickym tsudkem a uvazenim.

SHRNUTI (1,2)

Kanabinoidy jsou skupina sIouéenig\, které jsou obsaZeny v rostliné druhu Cannabis sativa.
Hlavni psychoaktivni kanabinoid je A™-tetrahydrokanabinol (A™~THC). THC je obvykle
konzumovan koufenim marihuany nebo hasiSe. Po inhalaci marihuanového koure dosahuje THC
maximalini koncentrace v krvi béhem nékolika minut; poté koncentrace v krvi béhem jedné az
dvou hodin rychle klesa asi na 10 % maximalni hladiny, a to diky snadné distribuci THC do tkani,
jako je mozkova, tukova a svalova tkari.

Marihuana je extenzivné metabolizovana na velké mnoZstvi slou¢enin, z nichz je vétsina
neaktivnich. Hlavni metabolit vylu€ovany moci je kyselina 11-nor-A"~THC-9-karboxylova.

Vzhledem k pomalému uvolfiovani THC z mist uloZeni ve tkanich mohou byt testy mo¢i u
kuFaku, ktefi koufi marihuanu vyjimecéné, pozitivni na metabolity THC 2 az 5 dnli po poslednim
uziti. Chronicti kufaci mohou byt testovani pozitivné 3 az 4 tydny po poslednim uziti. Néktefi téZci
kuFaci mohou zustat pozitivni az 46 dni a mohou potiebovat az 77 dnui na to, aby byl u nich test
negativni po 10 dnli po sobé.

Diky vykyviim ve vyluGovani tekutin se pii po sobé jdoucich méfenich provedenych po nékolika
dnech abstinence mohou koncentrace metabolitt THC v moci pohybovat v negativnim i
pozitivnim rozmezi hodnot. V takovém pfipadé by zvySeni koncentrace metabolitd mohlo fale$né
sveédcit o opakovaném uzivani man’huang Proto je pro spravné monitorovani abstinence nutné
vyjadfovat koncentraci kyselina 11-Nor-A"-THC-9-karboxylova jako pomér ke kreatininu v mo¢i.
PRINCIP POSTUPU (2,3)

Stanoveni kanabinoidll je homogenni enzymova imunoanalyza, pfi niz se pouzivaji tekuta
reagencia pfipravena k okamzitému pouZiti. Stanoventi je zalozeno na soutézeni mezi volnou
drogou ze vzorku moci a drogou znac¢enou enzymem glukézo-6-fosfat dehydrogenazou (G6PDH)
o presné dané mnozstvi vazebnych mist specifické protilatky. Pokud neni ve vzorku pfitomna
volna droga, vaze se droga znacena enzymem G6PDH na specifickou protilatku a enzymaticka
aktivita je inhibovana. Tento jev vytvari pfimy vztah mezi koncentraci drogy v moci a aktivitou
enzymu. Enzymaticka aktivita GGPDH je stanovena spektrofotometricky pfi 340 nm pomoci
méreni schopnosti tohoto enzymu pfemeériovat nikotinamid adenin dinukleotid (NAD) na NADH.

Toto stanoveni vyuZiva mezni hodnotu (cut off) 50 pg/l (ng/ml) kyselina 11-Nor-A°>-THC-9-
karboxylova (4,5,6).

INFORMACE O REAGENCIICH

Reagens A 2x15ml

ReagensB  2x15ml
Koncentrace

Reagens A: Reagens progilétka/substrét

Protilatky proti A>-THC (my$i monoklonalni)
Glukézo-6-fosfat
NAD
Pufr TRIS
NaN; <01 %
Reagens B: Konjugované egzymatické reagens

GB6PDH znacena A™-THC
Pufr TRIS
NaN; <01%

2Zvlastni opatreni

Ur€eno pouze pro diagnostické pouZiti in vitro. Pouzivejte béZna bezpecnostni opatfeni
vyzadovana pro manipulaci se vSemi laboratornimi reagencii. Reagens obsahuije jako
konzervaéni latku azid sodny. Nepolykejte. Zabrarite kontaktu s kizi a sliznicemi.

Pfiprava

Reagencia jsou pfipravena k pouZiti.

Poznamka 1: Prekontrolujte, zda pfi vkladani lahvi¢ek nebo nadob s reagencii do analyzatoru
Konelab nejsou v hrdle lahvicky nebo na povrchu reagens bubliny.

Poznamka 2: Pred provedenim stanoveni museji mit roztoky reagencii stejnou teplotu jako
disk analyzatoru pro reagencia.

Poznamka 3: Pred pouzitim se doporucuje reagencia jemné promichat.

Uchovavani a stabilita

Reagencia v neotevienych lahvickach jsou stabilni pfi teploté 2...8 °C, a to do data ukonceni
pouzitelnosti vytiSténého na Stitku.

Oteviena reagencia |ze pouzit po dobu 6 mésicti nebo do data ukonceni pouZitelnosti (plati
Ihiita, ktera nastane dfive), a to pokud jsou uchovavana tésné uzaviena pfi teploté 2...8 °C a
pokud je zabranéno jejich kontaminaci.

V dobé, kdy nejsou reagencia pouzivana, se doporuéuje vyjmout lahvicky s reagencii z
analyzatoru a uchovavat je uzaviené v chladni¢ce. Zabrani se tak ¢asté kalibraci.

ODBER VZORKU

Typ vzorku

Mog€. Vzorky moci odebirejte do €istych plastovych nebo sklenénych nadob.

Vlysoce zakalené vzorky pred provedenim analyzy centrifugujte.
Zvlastni opatieni

U vzorkdl mo¢i, jejichZ pH presahuje normalni rozpéti pH moci nebo v nichZ je koncentrace
kreatininu niz$i nez normaini hladina kreatininu v moci, je nutné mit podezreni, ze vzorky byly
prfedmétem nedovolené manipulace (4,7,8). Nedovolena manipulace se vzorkem mo¢i miize
zpUsobit chybné vysledky. Pokud existuje podezieni na nedovolenou manipulaci se vzorkem,
ziskejte dalSi vzorek.

S lidskymi vzorky je nutné nakladat a likvidovat je, jako by byly potenciainé infekéni.
Lagerung (4,7,8)

Doporucuje se pouZit Cerstvé vzorky moci. Pokud nejsou vzorky moci okamzité analyzovany,
Ize je uchovavat nejméné po dobu jednoho tydne pfi teploté 2...8 °C, nebo del$i dobu zmrazené
na-20°C

Poznamka: Pii manipulaci a uchovavani vzorkl uréenych pro stanoveni navykovych latek
vzdy dodrzujte narodni doporuceni platna ve vasi vlastni zemi (4,7,8).

Part of Thermo Fisher Scientific

POSTUP TESTU

Udaje o automatizovaném postupu prace na analyzatoru Konelab naleznete v Referen¢nim
manualu a aplikaCnich poznamkach. Nelze zarucit provedeni zadné aplikace, ktera nebyla
validovana spolecnosti Thermo Fisher Scientific Oy. Takova aplikace proto musi byt hodnocena
uzivatelem.
Dodavané materialy

Reagencia uvedena vyse.
Potiebné materialy, které se dodavaji zvlast'

Kalibratory a kontrolni materidly uvedené dale.
Kalibrace

Pro stanoveni navykovych latek se dodavaji nasleduiici kalibratory:

Kéd 981720 Negativni kalibrator pro stanoveni navykovych latek, 1 x 5 ml

Kéd 981729 Kalibrator C1 pro stanoveni navykovych latek, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Kod 981730 Kalibrator C2 pro stanoveni navykovych latek, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), mezni
hodnota

Kod 981731 Kalibgaétor C3 pro stanoveni navykovych latek, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

Kyselina 11-Nor-A"-THC-9-karboxylova

Identifikovatelnost: Dal3i informace naleznete v pfibalovych letacich kalibratort.
Kvalitativni protokol

Kalibrator C2 pro stanoveni navykovych latek (50 pg/l Kyselina 11-Nor-A°-THC-9-karboxylova)
se pouziva jako reference pro odliSeni pozitivnich vzorkt od vzorkt negativnich.
Semikvantitativni protokol

Pokud je nutny hruby odhad koncentrace kanabinoidu, Ize vytvoiit kalibraéni kfivku pomoci
Negativniho kalibratoru pro stanoveni navykovych latek a kalibratori pro stanoveni navykovych
latek C1 az C3.

Provedte novou kalibraci vzdy, kdyz je pouZita nova lahvi¢ka reagens nebo pokud jsou
vysledky fizeni jakosti mimo zjiSténé mezni hodnoty.
Rizeni jakosti

Dodéavané kontrolni materidly:

Pokud je jako mezni hodnota pouzito 50 pg/l (ng/ml), pouzivejte soupravu kontrolnich materialt
pro stanoveni navykovych latek C, kéd 981733.

1 x5 ml Hladina 1 C, 40 pg/l (ng/ml) Kyselina 11-Nor-A°-THC-9-karboxylova

1 x 5 ml Hladina 2 C, 60 pg/l (ng/ml) Kyselina 11-Nor-A°-THC-9-karboxylova

Dalsi informace naleznete v pribalovych letacich kontrolnich materialti.

Kazda laborator by méla stanovit svou viastni ¢etnost kontrol.

Podle spravné laboratorni praxe by kontrolni vzorky mély byt testovany kazdy den, kdy jsou
testovany vzorky pacienty a vzdy, kdyz je provadéna kalibrace. Doporucuije se analyzovat dvé
hladiny kontrolnich materiald; jednu 25 % nad mezni hodnotou a druhou 25 % pod mezni
hodnotou (8).

Vysledky vzorku pro fizeni jakosti by mély vyhovovat limitnim hodnotam prednastavenym
laboratofi.

Po zméné Sarze reagencii se doporucuje znovu stanovit cilové hodnoty a rozmezi kontrolnich
materidld.

VYPOCET VYSLEDKU

Kvalitativni vysledky

Srovnejte hodnoty odpovédi vzorku pacienta (A/min) s hodnotami odpovédi kalibratoru pro
mezni hodnotu (A/min). Vzorky poskytujici hodnotu odpovédi (A/min) stejnou nebo vyssi nez
hodnota odpovédi kalibratoru (A/min) se povazuji za pozitivni. VVzorky poskytujici nizsi hodnotu
odpovédi (A/min) nez hodnota odpovédi kalibratoru (A/min) se povazuji za negativni.
Semikvantitativni vysledky

Vysledky jsou automaticky vypocteny analyzatorem Konelab pomoci kalibraéni kfivky.
Kalibraéni kfivka je generovana na zakladé meéfenych kalibratori pomoci kubické interpolace pro
vyhlazovani kfivek.

Poznamka: Imunoanalyzy, které v pfitomnosti matefské drogy a jejich metabolitti poskytnou
jediny vysledek, nemohou piné kvantitativné vyjadfit koncentraci jednotlivych slozek. Pi
interpretaci vysledku je nutné vzit v Gvahu, Ze koncentrace v moci se mohou vyrazné lisit v
zavislosti na prijmu tekutin a dalSich biologickych faktorech.

U vzorkd, jejichZ vysledky nejsou zjevné lineami, je nutné provést nové stanoveni a pokud opét
nejsou linedmi, je nutné provést potvrzeni dal$imi metodami.

Kalibraéni kfivka (pfiklad)

Kanabinoidy (Cut-off 50 pg/l)
= 0.400
§ /)
3 0350 |
©
O 0.300
4
0.250
0 20 40 60 80 100
Koncentrace (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. Kalibracni kfivka je zavisla na konkrétni Sarzi a analyzatoru.

OMEZENI POSTUPU

1. Pozitivni vysledky tohoto stanoveni dokladaji pfitomnost kanabinoidi a nemuseji nutné
odpovidat rozsahu fyziologickych a psychologickych uginkd.

2 Pozitivni vysledek tohoto stanoveni je nutné potvrdit jinou neimunologickou metodou, jako
je plynova chromatografie nebo plynova chromatografie s hmotnostni spektrometrii.

3. Test je ur€en pouze pro pouZziti s lidskou moéi.

4 Je mozné, Ze test mohou narusit jiné latky a/nebo faktory nez ty, jez byly zkoumany ve
studii specificnosti, a Ze mohou zpusobit falesné vysledky, napr. technické chyby nebo
chyby v postupu.

Interference (12)

Kritéria: Recovery v rozpéti + 10 % pocate¢nich hodnot (pro pH: recovery v rozpéti +

15 % pocatecnich hodnot)

Bez vyznamné interference pfi pfidani danych slouc¢enin az do koncentraci dale

uvedenych
Sloucenina Koncentrace
Kyselina askorbova 1000 mg/dl (10 g/)
Kreatinin 500 mg/dl (5 g/l)
Glukdza 3000 mg/dI (30 g/l)
Lidsky sérovy albumin 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobin 300 mg/dI (3 g/l)
Chlorid sodny 1000 mg/dl (10 g/l)
Mocovina 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Udaije o endogennich interferujicich latkach naleznete v odkazu 10.
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PREDPOKLADANE HODNOTY (4,5,6)
Kvalitativni postup

Pfi provedeni kvalitativniho stanoveni se ve vysledcich rozliSuje pouze mezi pozitivnimi vzorky
> 50 pg/l (mezni hodnota) a negativnimi vzorky. MnoZzstvi drogy zjisténé v pozitivnim vzorku nelze
odhadnout.
Semikvantitativni postup

P¥i provedeni semikvantitativniho postupu vysledky poskytuji pouze pfiblizné kumulativni
koncentrace testované drogy. (Viz téz ¢ast Vypocet vysledki.)
CHARAKTERISTIKY UCINNOSTI
Detekéni limit (12)

5 pg/l (ng/mi) (aplikace mezni hodnoty 50 ug/).

9. Critical Issues in Urinanalysis of Abused Substances: Report of the Substance-
Abuse Testing Committee, Clin Chem. 34/3, 1988, pp. 605-632.
10.  Young, D.S. Effects of Drugs on Clinical Laboratory Tests, 5th edition, AACC Press,
Washington, D.C., 2000, pp. 3-159 — 3-160.
11.  Buchan, B.J. et al, Evaluation of the Accuracy On-Site Multi-Analyte Drug Testing
Devices in the Determination of the Prevalence of lllicit Drug Drivers, J. Forensic
Sci, 1998 pp. 395-399.
12.  Prislu$né udaje jsou k dispozici u spole¢nosti Thermo Fisher Scientific Oy.
VYROBCE
Thermo Fisher Scientific Oy
Clinical Diagnostics Finland
Ratastie 2, P.O. Box 100, FI-01621 Vantaa, Finland
Tel. +358 9 329 100, Fax +358 9 3291 0300

kalibratoru. Vypocitava se jako koncentrace negativniho kalibratoru + 3 SD (v ramci série, n = 24). www.thermo.com/konelab
Nepiesnost (12) Datum revize (rrrr-mm-dd)
Kvalitativni (vysledky v: Odezva A/min) 2007-08-16
Stf.hodnota St. hodnota Stf.hodnota Zmény oproti predchozi verzi
O.:i(glzzllf\i;r%in O.Aﬁgtxflfrzﬂn O.QXS%ﬁzin Aktualizovana interference, opakovatelnost a nazev spolecnosti.
Hladina 40 ug/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SO [ VK% | _SD [ VK% | _SD [ VK% c €
V ramci béhu 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Mezi sériemi 0.0015 0.4 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Celkem 0.0066 1.7 0.0061 1.5 0.0051 1.1
. T EL
Semikvantitativni (vysledky v pg/l (ng/ml) e
Stf.hodnota Str. hodnota Stf.hodnota Konelab ™ / Zal pa T
(nizka) (cutoff) (vysoka)
40 pg/ (ngm) | 51 gl (ngimi) | 71 pgll (ng/mi) CANNABINOIDS / KANNABINOEIAH
SD VK% SD VK% SD VK% Iﬁ‘
V ramci béhu 0.6 1.4 0.6 1.2 1.2 1.7
Mezi sériemi 0.6 1.5 0.7 1.4 1.3 1.8 981623 2x 30 ml
Celk 1.3 3.2 1.2 2.3 2.5 3.6
o AYTO TO ENOETO XZYZKEYAZIAZ NMPOTIGETAITIA

Posouzeni pfesnosti bylo provedeno podle doporuceni v dokumentu EP5-A vydaném
CLSI (dfive NCCLS) pomoci tfi analyzatort Konelab 60 a dvou $arzi reagencie.
Experiment trval 21 dni, pocet méfeni n = 84.

Srovnani metod

Celkem bylo testem pro stanoveni kanabinoidu testovano 60 vzorkt mo¢i na analyzatoru
Konelab 60. Jako referen¢ni metoda byla pouZita komeréné dostupna metoda EIA pro
kanabinoidy.

EIA mezni
Kanabinoidy hodnota 20 pg/l
+ -
Konelab 60 + 23 0
mezni hodnota
50 ug/l
- 6* 31

* Pomoci plynové chromatografie s hmotnostni spektrometrii: 5 - 36 pg/l AS-THC.
Semikvantitativni protokol na analyzatoru Konelab:
25 - 47 ug/l kanabinoidu.

Vysledky ziskané v jednotlivych laboratofich se mohou od uvedenych dat t€innosti lisit.
Specificnost (12)

V rdmci stanoveni byly testovany na zkfizenou reaktivitu kanabinoidy, slou¢eniny obdobného
charakteru a riizné potencialné interferujici latky. Nasledujici tabulky shmuji vysledky ziskané pii
koncentracich testovanych pro kazdou latku potencialné vyvolavajici zkfizenou kontaminaci.

Koncentrace testovanych sloucenin, které poskytuji vysledek pfiblizné odpovidajici
kalibratoru pro mezni hodnotu (50 pg/l )

Sloucenina Testovana koncentrace (ug/l, ng/ml
11—Hydroxg/—A -THC 100
I-11-Nor-A -THC-COOH 100
I-11-Nor-A™-THC ~COOH 50
8-B-Hydroxy-A THC 100
8-11- HydroxyA -THC 50
A-THC 50
Kanabinol 100

A"-THC nebyl testovan

Koncentrace testovanych sloucenin, které poskytuji negativni vysledek vzhledem ke
kalibratoru pro mezni hodnotu (50 pg/l )

Slougenina Konc. (mg/l) Sloucenina Konc. (mg/l)
Acetaminofen 1000 Meperidin 1000
Kyselina 1000 Methadon 1000
acetylosalicylova
Amobarbital 1000 Methamfetamin 1000
Amfetamin 1000 Morfin 200
Benzoylekgonin 1000 d-11-Nor-A°-THC-COOH 0.1
Kofein 100 Oxazepam 500
Kanabidiol 10 Fencyklidin 1000
Kokain 200 Fenobarbital 1000
Kodein 1000 Propoxyfen 1000
Dextromethorfan 1000 Sekobarbital 1000

Protonix (pantoprazol) nebyl testovan.

Tyto vysledky specificnosti museji byt pouzity pouze jako obecné voditko a nejsou uréeny pro
pouziti jako kompletni referen¢ni tidaje. Pochody v lidském metabolismus se li§i a ucinky
konjugace a dalSich metabolickych procesti nejsou zcela totozné. Méjte prosim tuto skutecnost
na paméti pfi pouZiti orientacnich Gdaijti o zkfizené reaktivité jako pomlicky pi interpretaci
vysledku pacient.
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XPHZH EKTOZ TQN HMA. OMNOIAAHIMOTE ANA®OPA
ZTA LYZTHMATA KONELAB ANA®EPETAI ENMIZHZ
STHEIPAT.

NMPOOPIZOMENH XPHZH

Mo Tov in Vitro TToIoTIKG ) NPI-TTOCOTIKG npocéloplcpo TWV KavaBIVOEIDWY OTa avBpwTTIva
oUpa oe avaAutég Konelab 20XT, 30 kai 61

H dokipaoia auTh Trapéxel pévo 1pr||.l0 arrotéAeopa avaAuong. Mpétre va
XPNOIHOTToINOEi pia TTio eE1BIKEVPEV HEBOBOG YIa TV ETTIRERAIWAT TWV ATTOTEAETUATWYV,
T.X. XPWHOTOYPOPia aEPiWV I} pacpaToypagia pagag (GC/MS). Kabe atrotéAeopa rou
UTTOBEIKVUEI OTTOIOBITTOTE VAPKWTIKI) OUCTO TTPETTEI VO UTTOKEITAI O KAIVIKI) MEAETN Kol VOl
BIETTETAI OTTO ETTAYYEAATIKI KPion, EI5IKOTEPA OTAV XPNOIUOTTOIOUVTAI TIPWIHA BETIKA
armroteAéopara.

MNEPIAHNTIKA (1,2)

Ta Kavvapivoeidr gival Jia opdda evioewy TTou Bpédnkav oTo €idog gutwy Cannabis sativa.
To kUpIo YuxodIEyePTIKG KavvaBIvOeIDEG gival n A -TeTpaidpokavvaBivoAn (A°-THC). H THC
KOTOVOAWVETAI YEVIKWG KOATTVIOVTaG HapIxouava r xaoig. MeTd Tnv €I0TTvor Tou KaTTvou
Hapixoudvag, N THC @tével o€ pia PEYIOTN GUYKEVTPWOT aiaTog eviog AeTrTiv. Karémmv n
OUYKEVTPWON aijaTog e§aaBevei ypriyopa o1o 10 % TTEQITIOU TWV aVWTEPWYV ETTITTEDWV EVTOG 1
£Wg 2 WpEG, EGaITiag TNG EUKOANG KATAVOUIG O€ I0TOUG OTTWG O £YKEPAAOG, TO AITTOG Kall Of JUEG.

H papixoudva peTaBoAieTal EKTEVIG OE PEYGAO apPIBO EVIDOEWY, €K TWYV OTTOIWV Ol
nﬁsplcoémpsg eival adpaveig. O KUpIog oupIkdG PETABOAITNG gival 11-nor-A°-THC-9-kapBoguhikd
0gU.

E&artiag g apyng ammeAeuBépwong Tng THC ad Tepiox€g amobrikeuong I0TWv, Ta oUpa gival
Suvartév va aTrodelxTouv BeTikd yia peTaBoAiteg THC yia 2 €wg 5 nuépeg PETA TV TeAeuTaia Xprion
Hapixoudvag atréd ATopa TTou dev Kamvifouv auxvd. O xpoviol KATTVIOTEG €ival SuvaTov va
aTTodeIKTOUV BETIKOI yIa 3 £wg 4 eBSOUAdES PETG TNV aTToXT). MepIkoi SEVOi KATTVIOTEG €ival
SuvaTév va Trapapeivouy BETIKOI yia £wg 46 NPEPES Kal va XPeIddovTal TOa0 600 77 NUEPES Yia va
atodelKTouV apvnTikoi yia 10 cuvexeig NPEPES.

E&aimiag Siokupdvogwy aTnv €KKPIoN uypou n ouykévTpwaon Twv petaBoAmwy g THC ota
0Upa €ival SuvaToy va TIOIKIAE! AVAPETT OTIG BETIKEG KO APVNTIKES TIPEG GTOV LETPNBOUV SIadoxIKa
METG OTTO OPKETEG NUEPEG OTTOXIG. ZTNV TIENITITWOTN QUTH pidt QUENON 0TN CUYKEVTPWON
METORBONITWV PTTOPET VO urran)\wvsl wtpa)\psva m xpncn €K VEOU TNG uuplxouuvorg Etropévwg
VIO VOl TTAPAKOAOUBNTETE TNV OTTOXT] GWOTA ) GUYKEVTpWaT g 11-Nor- A’-THC-9-kapBOEUNIKS
08U TTPETTEI VO EKPPATTET WG AVaAOYia TTPOG Kpeamivivn oUpwv.

APXH THZ AIAAIKAZIAZ (2,3)

H dokipaaia KavvaBivoeidwy gival évag uypdg £TOINOG YIa XPrioT OUOIOYEVAG EVEUHIKOG
avoooTTpoodiopiouds. H Sokipaaia BaciCetal GTOV avIaywvIOUO TOU GNUOCHEVOU UE VOPKWTIKA
ouaia ev{Upou agudpoyovdaon Tng 6-ewoPopIkrg-YAUkodng (GBPDH) kai TG eAeUBepng
VOPKWTIKAG ouoiag atrod 1o Seiypa oUpwyv ot oTaBepd TT000 EI0IKWY BECEWY DECHEUTNG
avTiowpaTog. ATrouaia eEAeUBEPNG VAPKWTIKAG ouaiag atré To Seiyla, TO ONUACHEVO PE VAPKWTIKA
ouocia G6PDH deopeUeTal e TO EI0IKO QVTIOWUA Kol avaoTEAAETAI ) SpaoTnPIGTNTA TOU EVEUHOU.
To @aIVOPEVO aUTO BNUIOUPYET PIa GUECT) OXEDT HETAEU TNG CUYKEVTPWONG TNG VOPKWTIKAG
ougiag oTa 0UpPa Katl TG EVCUUIKNAG dpacTnpIdTnTag. H dpactmpiétra Tou evgupou G6PDH
TIPOCDIOPICETAI PACHATOPWTOHETPIKA OTA 340 NM PEGW UTIOAOYIGHOU TNg BuvardTnTag Tou va
METOTPETTE TO BIVOUKAEOTIBIO ToU ViKoTapidiou Tng adevivig (NAD) oe NADH.

H Sokipaaia auTr XpnaipoToisi aokoT (cut off) 50 pg/l (ng/ml) g 11-Nor-A°-THC-9-
KapBoguAikd 08U (4,5,6).

NAHPO®OPIEZ ANTIAPAZTHPIQN

Avtidpaompo A 2x15ml

Avtidpacmpo B 2x15ml
ZUYKEVTPWOEIG

AvridpaoTriipio A: Avnﬁpqo'rglplo QVTICWHATOG/UTTOOTPWHATOG

Avtiowpara Avti-A™-THC (HOVOKAWVIKG TTOVTIKOU)
6 q)wc(popn(r] YAUKSZn

Pueplmn(o S16Aupa Tris
NaN; <01%
AvtidpaoTrpio B: AvridpaoTrpio ou(euvponog evgipou
G6PDH onuaopévn pe A " THC
PuBpioTiké didAupa Tris
NaN; <01%
Mpo@uAdgeig
TMa in vitro SlayvwoTiKr Xprion pévo. EQapUOEeTe TG KavoVIKEG TTPOPUAGEEIS TToU aTTairouvTal
VIO TO XEIPIOUO OAWV TWV EPYACTNPIOKWY avTIdPACTNPIWY. Ta avTIdpaoTHPIX TTEPIEXOUV
varpadidio wg auvtnenTkd. Mnv KataTTivete. ATTOQUYETE TNV ETTAPH WE TO OEPHA KOl PE TOUG
BAevvoydvoug.
MpogToipacia
Ta avridpaoTipia ival ETolpa TTPOg XPAOT.
Inpeiwon 1: EAEyETe 611 dev uTTdp)oUV PUOOAIDEG 0TO AaIpd fj oTnV emigdveia Tou giahidiou
avTIdPOCTNPIOU GTaV EICAYETE T PIOAIDIA I} Ta Boxeia avTidpacTnpiwy aTnv avaAuTr Konelab.
Inpeiwon 2: Ta diaAvpaTa aviidpaoTnpiwy TTIPETTEN va BpiokovTal oTn BEppPoKpasia Tou
OigKou avTIBPACTNPIWY TOU AVAAUTH TTPIV TNV EKTEAEDT TNG SOKILACTOG.
ZInpeiwon 3: ZUVIOTATal N AT AVAHIEN TwVY avTIdPACTNPIWY TIPIV aTTO TN XPrioTn Toug.

Thermo
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AtroBiikeuon kai ZTafepoTNTA

Ta avridpaaTipia oe @IoAdIa TTou dev EXOuvV avolxTei gival aTaBepd oToug 2...8 °C péxpl TNV
nUEpopnvia Ar’]§r]g TIOU QVaYPAPETal TNV ETIKETO.

Ta avolyuéva avTiSpaoTrpia HTTopouv va XpnoipoTion6olv yia 6 prveg ) LEXpI TV nuepopnvia
Ar]&ng, avaAOYa g TO TTOIO ATTO Ta BUO TIPONYEITAI, STV PUAGCCOVTAI GPIXTA TPPAYICHEVA GTOUG

.8 °C ka1 O1av aTTOPEVYETAl N HOAUVOT).

“SuvioTéman va agaipolvTal Ta avTIOPACTAPIA OTTO TOV AVAAUTH Kal va IaTnpoUvTal KAEIoTd 0To
Wuyeio dtav Sev XPNOIKOTTOIOUVTAI WOTE VO ATTOPEVYETAI N GUXVH BaBuovounaon.
ZYAAOTH AEIFMATQN

Tutrog deiyparog

OUpa. ZUMNEETe BeiypaTa oUpwv o€ kaBapd TTAACTIKA 1) uGAiva Soxeia.

DuyokevTProTE Ta SelypaTa TTOU TIAPOUCIAZouV JeyaAn BoAepOTNTa TIPIV ATTO TNV OVAAUOT).
Mpo@uAdgeig

Ta Seiypata oUpwy Trou BpiokovTal EKTOG Tou Puatohoyikol elpoug pH oupwv ) KETw oTtd TNV
(PUOIOAOYIK) CUYKEVTPWOT KPEQTIVIVNG OTa oUpa TTPETTEN va SNHIOUPYOUV UTToWieg voBeuong
(4,7,8). H véBeuon Tou deiypaTog Twy oUpwy gival duvard va TIPOKAAECE! ETQAAUEVT
amoteAéopara. Av UTIAPXOUV UTTOWiEG yia voBeuon, AdBeTe véo deiypa.

Ta avBpwTmva SeiypaTa TIPETTEN va XPNOIMOTIoIoUVTal Kal VO aTTOpPITITOVTal 0av Vo ATav
duvNTIKA HOAUCHATIKA.
ATrobrikeuon (4,7,8)

ZuvIOTATaI XPAGT TTPOCPATWY SEIYUETWY 0Upwv. Av dev avaAuBolv apéowg, Ta deiypara
oUpwV UTTOpoUV Vo aTToBnkeuBoUV TTi TOUAAXIOTOV Wia eBdopdda oToug 2...8 °C, evw yia TTo
Hakpoxpdvia armrobrikeuon diatnpouvTal aToug —20°C.

Znueiwon: AKOAOUBEITE TIAVTA TOUG EYXWPIOUG KAVOVIOHOUG TTOU a@opoUV TO XEIPIOUS Kal TNV
QTTOBNKEUOT) VAPKWTIKWY OUTIWV (4,7,8).

AIAAIKAZIA EEETAZHZ

AvarpéTe ota QUAAGSIa Tou Eyxeipidiou Avagopdg Kail Twv Znueiwoswy Epappoywy yia pia
autéparn diadikaaia Tou avaAuTr oag Konelab. H kaAf} Asitoupyia oTTol0odATIOTE EQapUoyng
TIou Oev €xel emKupwBei amd v Thermo Fisher Scientific Oy, dev uTropei va xel eyylnon
aTrOd0aNG Kal ETTOPEVWG TTPETTEN Va EKTIUNGET aTTd TO XPAROTN.

Mapexopeva YAIKA

AvTidpaoTipIa OTIWG TIEPIYPAPOVTAI TIAPATTAVW.

YAIKd TTOU atraiToUvTal aAAd Sev TrapéxovTal

Kalibratoren und Kontrollen wie nachstehend angegeben.
BaBupovopnon

AiatiBevral o1 akdAouBor BabpovounTég:

Kwdikdg 981720 DoA Apvntikdg BaBuovopntig, 1 x5 ml

Kwdik6g 981729 DoA Babuovountig C1, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Kwdikog 981730 DoA Babuovounmg C2, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), armrokotm

Kwdikoe 981731 DoA BaBuovounmg C3, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A"-THC-9-kapBoEuAIk6 o§u

Avixveuoiuornra: AvaTpESTe 0To EVBETO TNG CUOKEUODIOG TwV BaBuovounTwv.
MpwTt6KoAAO TrOI6TNTAG

0 DoA BaBuovopnTrig C2 (50 ug/l 11-Nor-A"-THC-9- -kapBOEUAIKG 08U) XPNTIHOTTOIETa WG
avapopd yia ToV TTPOCDIOPICHO TwV BETIKWV SEYUATWY aTIO Ta OPVNTIKE.

HuiroooTiké mpwTO6KoAAO

‘Orav amaireital XOvOPIKr| KTIUNON TNG CUYKEVTPWONG KAVVOBIVOEIBWYV, UTTOPET VOl KaBIEPWOET

Mo KauTTUAN BaBpovountA pe ApvnTiké BaBuovountr| DoA, kai BaBpovountég DoA C1 - C3.

BaBpovoproTe €k vEOU TNV eEETOON KGBE POPA TIOU XPNOIUOTIOIETaI VEX QIGAN avTIBpaoTnpiou
1) TTOU Ta ATTOTEAEGUOTA TOU EAEYXOU BPIOKOVTAI EKTOG TWV BECTTIONEVWIV OpIwWV.

MoioTik6g "EAcyxog

AioBéoipa Seiypata TroIoTIKoU EAEYXOU:

Xpr]UIuOTrOIr]OTE 70 DoA ZeT YAIKOU EAéyxou C, kwdikog 981733, é1av xpnoipotroioUvral 50
ug/l (ng/ml) wg TR aTToKOTMG.

1 x5 ml Emritreo 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 11 Nor—A -THC-9-kapBoguAik6 og0

1 x5 ml Emimedo 2 C, 60 pg/l (ng/ml) 11 -Nor-A’-THC-9-kapBoEUAIKG 080

AvaTpéCte 0TO EVOETO TNG CUOKEUOTING TV UAIKWV EAEYXOU.

KdBe epyaoTrplo TIPETTEl va BEOTTIOE! TN SIKI) TOU CUXVOTNTA UAIKWV EAEYXOU.

O1 CWOTEG EPYOTNPIOKEG TTPOKTIKEG TUVIOTOUV TNV €5ETOON TWV UAIKWV EAEYXOU KAEBE pépa,
orav egetadovral deiydaTa aoBevV Kal KBe popd TTou exTeAEiTal BaBuovounon. ZuvioTdral va
EKTEAETQN siémcn U0 eTTTESWV UAIKWV AEyXoU. To éva 25% TTGvw aTTé TnV OTTOKOTTH Kal TO
QAo 25% kdTw aTmé auty (8).

Ta amoteAéouaTa Twv 6£|vpmwv TIOIOTIKOU EAEYXOU TTPETTEI VO EUTTITITOUV EVTOG TWV 0PIV
TTou €xel TrpokaBopioel T0 epyacTApio.

ZUVIOTATaI 1 €K VEOU OIOAGYNON TWV UAIKWV EAEYXOU-OTOXWV Kal TOU EUPOUG HETE OTTd aAAayr|
g TrapTidag avrdpacTtnpiou i BaBuovounTh.

YMNOAOIIZMOZ TQN AMOTEAEZMATQN

MoloTikd atroTeAéopaTa

ZUYKPIVETE TIG TIPEG ATTOKPIONG SEIYHATWY aoBevwv (A/min) TTPOG TIG TINEG OTTOKPIONG
amokoTmg BabpovounT (A/min). Ta GeiylaTa TT0U TIApayouv Tiur oTTokpiong (A/min) ion A
usva)\unpn aTo mv Tlur] aTTOKPIONG (A/mln) TOU Baepovounm eswpouvml BeTIkd. Ta deiypata
TIOU TTAPAYOUV TIUF OTTOKPIONG (A/mln) HIKPOTEPN aTTO TNV TIUA aTToKPIoNG (A/min) Tou
BaBuovounTr BewpouvTal apvnTIKA.
HuiroooTika amoteAéopara

Ta amoreAdéopata utroAoyifovtal autéparta aTrd Tov avaAuTh Konelab pe xprion kautmoAng
BaBuovéunong. H kaptriAn Babuovéunong TTPOKUTITE! ATTO TOUG UTTOAOYICHEVOUG BaBuovounTég
XPnolpoTIoIVTag TV Sladikaaia eEoudAuVaNg KauTTUANG.

2nueiwon: O1 avoooTTPOGDIOPICHOI TTOU TTAPAYOUV £Va PHEPOVWHEVO ATTOTEAECHA TTAPOUTIa
TNG YOVIKAG VAPKWTIKAG 0UGTag Kal Twv PETABOAITWY TNG BeV UTTOPOUV VOl UTTOAOYIGOUV TTAPWS
TIOOOTIKG TN GUYKEVTPWOT TWV JEPOVWHEVWY CUOTATIKWY. H EPUNVEI TV ATTOTEAETUETWY
TIPETTE! VOl AapBAvVEl UTTAWN OTI O GUYKEVTPWOEIG 0UPWY UTTOPOUV VA SIOKUNIVOVTAI OPKETE
avaAoya pe TN Aqyn uypwv Kai GAAEG BIOAOYIKEG PETOBANTEG.

Ta aTToTEAéTUOTA TWV BEIYUATWY HE TTPOEIBOTTOINGT YPAUMIKOTNTAG TIPETTEI VA UTTOOTOUV VEQ
£€£TAON Kal av €EaKOAOUBOUV Val gival P YPOUUIKG, va eTRERaIwBoUV pe AAeG PeBOBOUG.

KaptroAn BaBpovopnong (rapdadeiypa)

Kavvapivoeidn (yia atmokotr) 50 pg/l)

0.400

/)

0.350

0.300 -
4/

0.250 T T T
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Zuykévtpwaon (ug/l)

ATmokpian (A/min)

Konelab 20XT/30/60. H kautr0AN BaBpovounong e5aptaral armod Tnv TToPTida Kal TOV avaAuTh.
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MEPIOPIZMOI THZ AIAAIKAZIAZ

1. "Eva BeTIKd amrotéAeopa Tng SoKIJaaiag auTrig UTTOBEIKVUEI HOVO TTaPOUTial
KAVVOBIVOEIBWV Kol DEV CUVOEETAI OTTAPAITNTA UE GAAEG PUTIOAOYIKEG I} YUXOAOYIKEG
£MOPACEIG.

2. ‘Eva BeTiko amotéAeopa g Siadikagiag autrig rrparral va eTTREBaIVETAN OTTO pIat GAAN un
avogoloyikr HEBodo, oTTwg eivain GC N G C/M

H e&étaon éxel oxediaoTei yia Xprion POvo pe avepwrnvcr oupa.
Eival mBavd dAeG ouaieg ry/kal TTapAayovTEG EKTAG QUTWV TTou éXouv diepeuvnBei oTn
HEAETN BIKATNTOG var ePTTOSicoUV TNV e€ETaon Kai va dwoouv AavBaopéva atroTeAéopaTa,
TX. TEXVIKA OQAAUaTA ) SIOBIKACTIKG GQAApaTa.
MapeuBoAég (12)

Kprmpia: Avaktnon petagu + 10 % Twv apxIKWV TIHWV (yia pH: Avaktnon petagu + 15% twv
APXIKWV TIHWV)

Aev TaparnpriBnke kapia onUAvTIKA TTApeUBOAY PE TNV TTPOCBONKN EVWOEWY OTIG
TIPOAVAPEPOEITEG OUYKEVTPWOEIG.

Hw

‘Evwon JUYKEVTPWON

AokopBIKG otU 1000 mg/dl (10 g/l)

Kpearivivn 500 mg/dl (5 g/l)
TAuKln 3000 mg/dl (30 g/l)
AABoupivn avBpwTTivou opoU 500 mg/di (5 ghh)
Aipoogaipivn 300 mg/di (3 gll)
XAwplouxo vaTpio 1000 mg/dl (10 g/))
Oupia 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Ma evBoyeveig TTOpeUBAAOUEVEG OUTIES, TIOPAKAAOUE va avaTpégeTe aTnv TraparropTr 10.
ANAMENOMENEZ TIMEZ (4,5,6)

MoioTikA Siadikaoia

‘Orav exteAeitar n TroI0TIKr dladikaadia, Ta aTroTeAéopara TnG Sokipaaiag diaxwpifouv Jovo Ta
BeTikd > 50 pg/l (aTToKOTTr) OTTd Ta apVNTIKG SeiyparTa. Aev PTTOPET var UTTOAOYIOTE N TTooGTNTA TNG
VOPKWTIKAG OUCIag TToU avIXVEUETal O Eva BETIKO Beiypa.
Hpirooortiki diadikagia

‘Ortav ekteAeital n nuITTooorTikr| diadikacia, Ta amoteAéouaTta divouv JOvo Katd TTpooEyyion
aBPOICTIKEG CUYKEVTPLIOEIG TNG VOPKWTIKAG ouadiag TTou egeTdetal. (BA. eTtiong v evotnTa
Y1roAoyIop6G TwV ATTOTEAEOHATWY).
XAPAKTHPIZTIKA AMOAOXHE

Opio avixveuong (12)

5 pg/l (ng/ml) (epapuoyn atrokotmg 50 pg/l).

To 6pIo avixveuong aVTITIPOCWTTEUE! TN XAHUNAGTEPN OUYKEVIPWON TTOU UTTOpPE( va PeTPnOei kal
va SiakpiBei a1ré Tov ApvnTiké BaBpovounTr). YmoAoyidetal wg n ouykévipwaon Tou ApvnTikou
BaBpovopntr + 3 SD (evidg TG ekTéAETNG, N=24).

Avakpifeia (12)
Moagortiké (Movada amroteAéoparog: ATrokpion A/AETITO)

Méon Tipn Méon nipn Méon Tipn
(XaUNAG) (arTokoTm) (uynAS)
0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
ETriredo 40 ug/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
TA CV% TA CV% TA CV%
Evrég TG oeipdg 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
MeTagU oeIpdg 0.0015 04 0.0015 0.4 0.0012 0.3
>Uvolo 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1
Hprmmogortiké (Movada amroteAéoparog: ug/l (ng/ml))
Méon TiuR Méon mipn Méon Tipn
(XapnAG) (amrokotm) (uynAS)
40 ug/l (ng/ml) 51 pg/l (ng/ml) 71 pg/l (ng/ml)
TA CV% TA CV% TA CV%
Evrég TG oeipdg 0.6 14 0.6 12 1.2 1.7
MeTagu oeipdg 0.6 15 0.7 14 1.3 1.8
>Uvolo 1.3 3.2 12 2.3 25 36
H peAemn akpiBeiag diegrxon xpnotuoolwvTag To éyypago CLSI (mpuwnv NCCLS) EP5-A wg

KaTeuBuvTpIa ypauur e Tpeig avaAutég Konelab 60 kai dUo Traptideg avridpaoTnpiou yia 21
NUEPEG, pe apiBud PeTprioewy n = 84
Zuykplon peBodou (12)

Zuvolika 60 Seiypara oupwy egeTaoTnkav Ye T dokipacia KavvaBivoeiduwy og Konelab 60 kai
XPNOILOTTOILVTAG WG AVaPop& TNV EPTTOPIKG diaBéaiun péBodo EIA yia kavvaBivoeidr|

EIA 20 pg/l
KavvaBivoeidn QATTOKOTTA
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/latrokotm)
- 6* 31

*Me GC/MS: 5 - 36 pg/l A”-THC. Me Konelab HuitmroooTtiké TrpwtdkoAAo:
25 - 47 pg/l kavvaBivoedn.

Ta amoteAéopaTa TTou AapBAvovTal € EXWPIoTA EpyaoTAPIa TNIBAVOV Vo SIagEPOuV aTtd Ta
Sedopéva aTroedoong.

EidikétnTa (12)

KavvaBivoeidn, evwoelg oav Kavvapivoeidn Kai didpopeg duvnTiKa TTapeUBAANOUEVEG OuaTieg
£EETAOTNKAV VI SI00TAUPOUKEVN AVTIOPACTIKGTNTA KATA T doKIpaoia. Ta TTapoakaTw
TIOPOUaIGdouV TTEPIANTITIKG Ta ATTOTEAECHATA TTOU APONKAV OTIG CUYKEVTPWOEIG TTOU
e€eTaoTNKAV Yia kGBe Bavr oucia dilaoTaupoUpEVNG SPACTIKOTNTAG.

EF,tTdo‘rnKt 1 CUYKEVTPWOT) TWV EVWOEWYV TTOU TTAPAYOUV QTTOTEAEOHA KATA
1TPOO'EWIO'I‘] ioo Trpog TV arrokotr} BaBuovounTn (50 pg/l):

Xnuikn évwon Zuykévtpwon eAéyyou (ug/l, ng/ml)
11- Y()poité—A -THC

I-11-Nor- A -THC-COOH 100

I11-Nor-A°-THC —COOH 50
8-B-YBpotu-A°-THC 100

8:p-1 1-Y8pog-A°-THC 50

AS-THC 50

Kquﬁlvo)\ 100

To A°-THC 8ev £x€1 UTTOBANBET o€ doKIpr

EeTAOTNKE N CUYKEVTPWON TWV EVIWCEWV TTOU TTAPAYOUV aPVNTIKO ATTOTEAECHA OF
oxéon pe TNV atrokoTrr| Babpovountn (50 pgll):

XnuikA évwon  uykévipwon (mg/l) Xnuikn évwon Zuykévrpwaon (ma/l)
AxeTapivopaivn 1000 MeTrepidivn 1000
AKeTUNOTOAIKUAIKG 05U 1000 MeBaddvn 1000
AuoBapBITéAn 1000 MeBappetapivn 1000
Apgetapivn 1000 Mopgivn 200
Bev{oUAiogkyovivn 1000 d-11-Nor-A°-THC-COOH 0.1
Kagpeivn 100 Ogadetrapun 500
KavvaBidioAn 10 DavokuKAIGivn 1000
Kokaiivn 200 DavoBapBITaAn 1000
Kwdeivn 1000 Mpottoguegpaivn 1000
Actrpouebop@dvn 1000 ZekoBapBITéAn 1000

To Protonix (TravtotrpadoAn) Sev éxel uTTOBANOEi o€ dOKIPEG.
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Autd Ta aTroteAéopaTa EI0IKOTNTAG TTPETTEN VO XPNOIWOTIOINBOUV UOVO WG YEVIKA KTEUBUVTHpIa
YPOUUR kai 61 wg oAokAnpwuévn avagopd. Ta avBpwmva TTpdTuTta PeTaBoAIooU TToIKIAouV
Kal Ta aTTroTEAEopaTa TG oUCEUENG kal Twv GAAWV SIaBIKACIWY PETABOAICHOU dev UTTOPOUV va
emavaAn@BoUv akpIBwg Ta idia. MapakaAeioTe va To EXeTe UTIOWN Cag, GTAV XPNOIUOTIOIEITE AUTO
Toveoér]vé SlaoTaupoUpEVNG SPACTIKOTNTAG WG BORBNUA KATE TNV EPUNVEIT TWV OTTOTEAEOHETWY
QA0BEVWIV.
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ESTE PROSPECTO ES PARA USO FUERA DE EE. UU.
TODAS LAS REFERENCIAS A LOS SISTEMAS KONELAB
SE REFIEREN TAMBIEN A LA SERIE T.

INDICACIONES

Para la determinacion cualitativa o semicuantitativa in vitro en analizadores Konelab 20XT, 30 y
60 de actividad de cannabinoides en orina humana.

El resultado de este ensayo proporciona sélo una prueba analitica preliminar, por lo que
debe utilizarse un método mas especifico para confirmar el resultado, por ejemplo,
cromatografia de gases/espectrometria de masas (GC/MS). Debera aplicarse la
consideracion clinica y la evaluacién profesional ante cualquier resultado en la prueba de
drogas de abuso, especialmente cuando se parta de resultados preliminares positivos.

RESUMEN (1,2)

Los cannabiniodes son un grupo de componentes presentegs en la planta de la especie
Cannabis sativa. El principal cannabinoide psicoactivo es el A™-tetrahidrocannabinol (A*-THC),
que suele consumirse generalmente al fumar marihuana o hachis. Tras la inhalacion del humo de
marihuana, el THC alcanza un pico de concentracién en sangre en pocos minutos; a
continuacion y debido a su facilidad para distribuirse por tejidos, como el cerebro, tejido adiposo y
musculo, la concentracion en sangre disminuye rapidamente hasta el 10 % de los niveles de pico
en 102 horas.

La marihuana se metaboliza extensivamente en una amplia variedad de mmponent%s,
muchos de los cuales son inactivos. El metabolito urinario principal es el acido 11-nor-A™~THC-9-
carboxilico.

Debido a la lenta liberacién de THC de los puntos de almacenamiento tisular, la prueba de
orina puede resultar positiva para metabolitos de THC en un tiempo de 2 a 5 dias posteriores al
Ultimo consumo de marihuana en fumadores no frecuentes. La prueba en fumadores crénicos
puede ser positiva durante 3 o0 4 semanas posteriores a la abstinencia. La prueba en grandes
consumidores puede resultar positiva durante 46 dias, y es posible que se necesite un periodo de
77 dias para obtener una prueba negativa durante 10 dias consecutivos.

Debido a las fluctuaciones en la excrecion de liquidos, la concentracion de los metabolitos de
THC en orina puede variar entre valores positivos y negativos cuando se mide secuencialmente
tras varios dias de abstinencia. En tal caso, un incremento en la concentracion del metabolito
puede inducir erréneamente a suponer un nuevo consumo de marihlgana. Por lo tanto, para
controlar correctamente la abstinencia, la concentracion de 11-Nor-A™-THC-9-acido carboxilico
debera expresarse como un porcentaje de creatinina en orina.

PRINCIPIO DEL PROCEDIMIENTO (2,3)

El ensayo para actividad de cannabinoides es un liquido de inmunoensayo enzimatico
homogéneo y listo para su uso. El ensayo se basa en la competicion de una enzima glucosa-6-
fosfato deshidrogenasa (G6PDH) tamponada con droga, y la droga liberada por la muestra de
orina para una cantidad fija de puntos de unién de un anticuerpo especifico. En ausencia de la
droga libre procedente de la muestra, la GBPDH tamponada con droga se une mediante el
anticuerpo especifico e inhibe la actividad de la enzima. Este fenémeno crea una relacion directa
entre la concentracion de droga en orina y la actividad de la enzima. La actividad de la enzima
G6PDH se determina espectrofotométricamente en 340 nm midiendo su capacidad para
convertir nicotinamida adenina dinu%Ieétido (NAD) en NADH.En este ensayo se utiliza un punto
de corte de 50 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A"-THC-9-acido carboxilico (4,5,6).

INFORMACION SOBRE LOS REACTIVOS

Reactivo A 2x15ml

ReactivoB  2x15ml

Part of Thermo Fisher Scientific

Concentraciones
Reactivo A: Reactivo anticuerpo/sustrato
Anticuerpos (monoclonales de ratén) anti-A>THC
Glucosa-6-fosfato

Tampo6n Tris
NaN; <01%
Reactivo B: Reactivo conjugado ge la enzima
G6PDH marcado con A>THC
Tampo6n Tris
NaN; <01%
Precauciones
Sélo para uso en diagnésticos in vitro. Adopte las medidas de precaucion habituales para
manipular reactivos de laboratorio. Los reactivos contienen azida sédica como conservante. No
los ingiera. Evite el contacto con la piel y las membranas mucosas.
Preparacion
Los reactivos estan listos para su uso.
Nota 1: Compruebe que no haya burbujas en el cuello del frasco ni en la superficie del reactivo
cuando inserte los viales o recipientes en el analizador Konelab.
Nota 2: Antes de realizar el ensayo, las soluciones de reactivos deben estar a la temperatura
del disco del analizador.
Nota 3: Se recomienda mezclar suavemente los reactivos antes de utilizarlos.
Almacenamiento y estabilidad
\ Los reactivos en viales sin abrir son estables a 2...8 °C hasta la fecha de caducidad impresa en
a etiqueta.
Los reactivos abiertos pueden utilizarse durante 6 meses o hasta la fecha de caducidad, lo que
ocurra primero, siempre que se almacenen perfectamente sellados, a una temperatura de
2...8 °Cy protegidos de contaminacion.
Para evitar la calibracion frecuente, se recomienda retirar los viales de reactivo del analizador y
mantenerlos tapados en el refrigerador cuando no se utilicen.

RECOGIDA DE MUESTRAS

Tipo de muestra

Orina. Las muestras de orina deben recogerse en recipientes de plastico o vidrio limpios.

Centrifugue las muestras que presenten una turbidez alta antes de someterlas al analisis.
Precauciones

Las muestras de orina que estén fuera del rango del pH normal en orina o por debajo de la
concentraciéon normal de creatinina deben ser consideradas como sospechosas de adulteracién
(4,7, 8). La adulteracion de las muestras de orina puede generar resultados erréneos. En tal
caso, es aconsejable tomar otra muestra.

Las muestras de origen humano deben manejarse y desecharse como si se tratase de
material potencialmente infeccioso.
Almacenamiento (4,7,8)

Se recomienda el uso de muestras de orina fresca. Las muestras de orina que no se van a
analizar inmediatamente pueden conservarse durante una semana como minimo a 2...8 °C;
para almacenamiento prolongado, se aconseja congelar a -20 °C.

Nota: Siga siempre las recomendaciones vigentes en el pais relativas al manejo y
almacenamiento de muestras de drogas de abuso (4,7,8).

PROCEDIMIENTO DEL TEST

Consulte el procedimiento automatico en el analizador Konelab en el Manual del Analizador y
las notas de la aplicacion. No puede garantizarse la fiabilidad de ninguna aplicacién no aprobada
por Thermo Fisher Scientific Oy, por lo que debera evaluarla el usuario.

Materiales suministrados

Reactivos descritos anteriormente.

Materiales requeridos pero no suministrados

Calibradores y controles descritos a continuacion.
Calibracion

Estan disponibles los calibradores siguientes:

Calibrador negativo DoA, codigo 981720, 1 x 5 ml

Calibrador C1 DoA, codigo 981729, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Calibrador C2 DoA, cédigo 981730, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), de punto de corte

Calibradgr C3 DoA, codigo 981731, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A"-THC-9-acido carboxilico

Homologaciones: Consulte el prospecto del paquete de los calibradores.

Protocolo cualitativo

El calibrador C2 DoA (50 pg/I 11-Nor-A°-THC-9-4cido carboxilico) se utiliza como referencia

para distinguir las muestras positivas de las negativas.

Protocolo semicuantitativo

Cuando se requiera una estimacion aproximada de concentracion de cannabinoides se puede
establecer una curva de calibracion con el calibrador negativo DoA y los calibradores C1 — C3 DoA.

Vuelva a calibrar la muestra cada vez que se utilice un frasco nuevo de reactivo o si los
resultados del control quedan fuera de los limites establecidos.
Control de calidad

Controles disponibles:

Utilice el juego C de controles DoA, cddigo 981733, cuando el valor del punto de corte en uso
sea 50 pg/l (ng/ml).

1 x5 ml Nivel 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 1 1-Nor-A%-THC-9-4cido carboxilico

1 x5 ml Nivel 2 C, 60 pg/l (ng/ml) 1 1-Nor-A°-THC-9-4cido carboxilico

Consulte el prospecto del paquete de los controles.

Cada laboratorio debera establecer una frecuencia de control propia.

Una buena préactica de laboratorio sugiere comprobar los controles objeto de la prueba diaria al
paciente cada vez que se realice la calibracién. Se recomienda el uso de dos niveles de control
para I(a serie: uno al 25 % por encima del punto de corte, y el otro al 25 % por debajo del punto de
corte (8).

Los resultados de las muestras de control de calidad deberian estar dentro de los limites
establecidos por el laboratorio.

Se recomienda verificar los objetivos y los rangos del control siempre que se cambie de
reactivo o de lote de calibrador.

CALCULO DE RESULTADOS

Resultados cualitativos

Compare los valores de respuesta (A/min) de la muestra del paciente con los valores (A/min)
de respuesta del calibrador en el punto de corte. Considere como positivas las muestras cuyo
valor (A/min) de respuesta sea igual o mayor que el valor (A/min) de respuesta del calibrador.
Considere como negativas las muestras cuyo valor (A/min) de respuesta sea menor que el valor
(A/min) de respuesta del calibrador.

Resultados semicuantitativos

El analizador Konelab calcula los resultados automaticamente por medio de una curva de
calibracion. La curva de calibracion se genera a partir de los calibradores medidos utilizando un
ajuste spline.

Nota: Los inmunoensayos que generan un resultado Unico en presencia de la droga principal y
sus metabolitos no permiten valorar totalmente la concentracién de cada componente. Para la
interpretacion de los resultados debera tenerse en cuenta que las concentraciones de orina
pueden variar de forma importante debido a la ingesta de liquidos y a otras variables biolégicas.

Los resultados de las muestras con advertencias de linealidad deberan ser sometidos a
ensayo de nuevo y confirmados con otros métodos si no cambia la no linealidad.
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Curva de calibracion (ejemplo)

Cannabinoides (punto de corte 50 ug/l)
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Konelab 20XT/30/60. La curva de calibracién depende del lote y del analizador.

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

1. El resultado positivo de un ensayo indica sélo la presencia de cannabinoides y no esta
necesariamente relacionado con el grado de efectos psicolégicos ni fisiolégicos.

2 El resultado positivo obtenido con este ensayo debera ser confirmado por otro método no
inmunolégico, como GC o GC/MS.

3. Esta prueba esta disefiada para su empleo con orina humana exclusivamente.

4 Es posible que otras sustancias y/o factores distintos de los investigados especificamente
en este estudio puedan interferir con la prueba y generar resultados falsos; por ejemplo,
errores de caracter técnico o de procedimiento.

Interferencias (12)

Criterios: Recuperacion dentro de + 10 % de valores iniciales (para pH: Recuperacién dentro
de + 15% de valores iniciales).

No se observé interferencia significativa por el agregado de los compuestos en las
concentraciones indicadas mas abajo.

Compuesto Concentracion
Acido Ascdrbico 1000 mg/dl (10 g/l)
Creatinina 500 mg/dl (5 g/l)
Glucosa 3000 mg/dl (30 g/l)
Seroalbumina Humana 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobina 300 mg/dl (3 g/l)
Cloruro de Sodio 1000 mg/dl (10 g/l)
Urea 2000 mg/di (20 g/l)
pH 3-11

Si desea informacion sobre la interferencia endégena de otras sustancias, consulte la
referencia 10.

VALORES PREVISTOS (4,5,6)

Procedimiento cualitativo

Cuando se lleva a cabo el procedimiento cualitativo, los resultados del andlisis distinguen sélo
las muestras positivas > 50 g/l (punto de corte) de las negativas, sin que sea posible determinar
la cantidad de droga detectada en una muestra positiva.

Procedimiento semicuantitativo

Cuando se lleva a cabo el procedimiento semicuantitativo, los resultados obtenidos
corresponden solo a las concentraciones acumuladas aproximadas de la droga objeto de la
prueba. (Consulte también la seccion Calculo de resultados).

CARACTERISTICAS DEL RESULTADO
Limite de deteccion (12)

5 pg/l (ng/ml) (50 pg/l aplicacion del punto de corte).

El limite de deteccion representa la concentracion mas baja mensurable que puede
distinguirse en el calibrador negativo. Se calcula como la concentracion de calibrador negativo +
3 DS (intraserie, n=24).

Imprecision (12)
Cuallitativo (Unidad de resultado: Respuesta A/min)

Media (baja) Media (limite) Media (alta)
0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
Nivel 40 ug/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Intra-ensayo 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Inter-ensayo 0.0015 04 0.0015 04 0.0012 0.3
Total 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1

Semicuantitativo (Unidad de resultado: pg/l (ng/ml))

Media (baja) Media (limite) Media (alta)
40 pg/l (ng/ml) 51 pg/l (ng/ml) 71 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Intra-ensayo 0.6 14 0.6 1.2 1.2 1.7
Inter-ensayo 0.6 1.5 0.7 14 1.3 1.8
Total 13 32 12 23 25 36
Se realiz6 un estudio de precision segin el Documento EP5-A de CLSI (anteriormente,

NCCLS), para el cual se utilizaron tres analizadores Konelab 60 y dos lotes de reactivos durante
21 dias, con un nimero de mediciones de n = 84.
Comparacion de métodos (12)

Se analizaron un total de 60 muestras de orina mediante ensayo de actividad de
cannabinoides con un analizador Konelab 60 y métodos EIA disponibles comercialmente para
cannabinoides como referencia.

EIA
Cannabinoides 20 pg/l punto
de corte
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/l
punto de corte
- 6* 31

*Con GC/MS: 5 - 36 pg/l A°-THC. Con Konelab Protocolo semicuantitativo:
25 - 47 ug/l cannabinoides.

Los resultados obtenidos en cada laboratorio pueden diferir de los datos de resultados
presentados.
Especificidad (12)

En el ensayo se han probado cannabinoides, componentes del tipo cannabinoides y otras
sustancias potencialmente interferentes para determinar su reactividad cruzada. A continuacion
se resumen los resultados obtenidos con las concentraciones analizadas por cada posible
reactivante cruzado.

Part of Thermo Fisher Scientific

Concentracion de componentes analizados que producen un resultado
aproximadamente equivalente al calibrador del punto de corte (50 pg/l):

Componente. Concentracién analizada (ug/l, ng/ml)
11-Hidroxi-A"-THC 100
I-11-Nor-A®-THC-COOH 100
I-11-Nor-A°-THC ~COOH 50
8-B-Hidroxi-A®-THC 100
8-B-11-Hidroxi-A°-THC 50
A%-THC 50
Cgannabinol 100

A’-THC no ha sido ensayado.

Concentraciones de componentes analizados que producen un resultado negativo en
relacion al calibrador del punto de corte (50 pg/l):
Componente Conc. (mg/l) Componente

Conc. (ma/l)
1000

Acetaminofén 1000 Meperidin

Acido acetilsalicilico 1000 Methadon 1000
Amobarbital 1000 Methamphetamin 1000
Anfetamina 1000 Morphin 200
Benzoilecgonina 1000 d-11-Nor- A>-THC-COOH 0.1
Cafeina 100 Oxazepam 500
Cannabidiol 10 Phencyclidin 1000
Cocaina 200 Phenobarbital 1000
Codeina 1000 Propoxyphen 1000
Dextrometorfano 1000 Secobarbital 1000

Protonix (pantoprazol) no ha sido ensayado.

Estos resultados de especificidad deben utilizarse sélo como una directriz general, no como
una referencia completa. No es posible reproducir en su totalidad la variedad y efecto de
conjugacion de los patrones del metabolismo humano y de otros procesos metabdlicos. Al utilizar
esta guia de reactividad cruzada, tenga presente que se trata de una ayuda para interpretar los
resultados de los pacientes.
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PAKENDI INFOLEHT ON KOOSTATUD KASUTAMISEKS
VALJASPOOL USA-D. KONELAB SYSTEMSI VIITED
KEHTIVAD UHTLASI T SEERIA KOHTA.

SIHTOTSTARVE
Kannabinoidide kvalitatiivseks ja poolkvantif
Konelab 20XT, 30 ja 60 analtisaatorite abil.
Analiiiis on méeldud vaid analiiiitilise eeltesti labiviimiseks. Eeltesti tulemuste
kontrollimiseks tuleb kasutada tipsemat meetodit, nt gaaskromatograafiat/mass-
spektromeetriat (GC/MS). Igasugused uimastitestid nouavad tulemuste kliinilise pildi
arvestamist ja asjatundlikku hindamist, seda eriti positiivsete eeltestitulemuste korral.

KOKKUVOTE (1,2)

Kannabinoidid on koostisosade riihm, mida esineb Cannabis sativa nimelistes taimeliikides.
Peamine psiihhoaktiivne kannabinoid on A™-tetrahlidrokannabinool (A™~THC). THC tarvitatakse
tavaliselt marihuaana voi hasisi suitsetamise teel. Marihuaanasuitsu sissehingamise jérel tduseb
THC kontsentratsioon veres paari minuti valtel tipptasemele; seejérel langeb kontsentratsioon
kiirelt, ehk 1 kuni 2 tunni véltel, umbes 10-%-ni tippvaartusest, pohjustades hdlpsa levimise aju,
rasva ja lihaste kudedesse.

Marihuaana metabolltisub ekstensiivselt paljugeks koostisosadeks, millest enamik on
inaktiivsed. Peamine uriini metaboliit on 11-nor-A™-THC-9-karboksuitihape.

Kuna THC vabaneb kudede sailituskohtadest aeglaselt, vib uriinianallilisi THC metaboliitide
positiivseid tulemusi saada 2 kuni 5 péeva jooksul parast marihuaana suitsetamist harva tarbimise
korral. Krooniliste suitsetajate proovid voivad positiivse tulemuse anda ka 3- kuni 4-nadalase
mittetarvitamise jérel. Aktiivsete suitsetajate proovid voivad positiivseks jaada kuni 46 paeva
jooksul ning 10 jarjestikusel paeval suitsetades voidakse negatiivse tulemuseni jouda alles parast
77 péeva.

iivseks in vitro maaramiseks inimese uriinis
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Vedelikuerituse kdikumiste t6ttu véib THC metaboliitide kontsentratsioon uriinis varieeruda
positiivsete ja negatiivsete vaartuste vahel, kui seda m6ta mitmekordselt paaripaevase
mittetarbimise jarel. Sellest tulenevalt v6ib metaboliitide kontsentratsiooni muutus vaaralt viigjata
marihuaana taastarvitamisele. Seet6ttu tuleb mittetarvitamise tapseks jalgimiseks 11-Nor-A"-THC-
9-karbokstilihape kontsentratsioon esitada uriini kreatiniini suhtarvuna.

MEETODI POHIMOTE (2,3)

Kannabinoidide analtitis on kasutusvalmis enstim-immuunanalliisi homogeenne vedelik.
Analiitis pShineb uimastiga tahistatud enstitimgliikoos-6-fosfaat dehlidrogenaasi (G6PDH) ja
uriiniproovi vaba uimasti konkureerimisel teatud hulga kindlate antikehade kleepumiskohtade
eest. Vaba uimasti puudumisel proovis seotakse uimastiga margistatud GBPDH kindla antikeha
poolt ja enstilimi aktiivsus pidurdub. See nahtus tagab otsese soltuvuse uriini
uimastikontsentratsiooni ja enstitimi aktiivsuse vahel. Enstiimi G6PDH aktiivsus maaratakse
kindlaks spektrofotomesetriliselt lainepikkusel 340 nm, mddtes ensuiiimi vimet konverteerida
nikotiinamiidi adeniin-dinukleotiidiks (NAD) -> NADH.

( Analiliiisis kasutatakse tileminekuvaartust 50 g/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9-karboksiiiihape
4,5,6).
TEAVE REAKTIIVIDE KOHTA

A-reaktiiv 2x15ml

B-reaktiiv 2x15ml
Kontsentratsioonid

A-reaktiiv: Antilgeha/substraadi reaktiiv

Anti-A”-THC antikehad (monokloonsed, hiirelt)
Glikoos-6-fosfaat
NAD
Tris puhver
NaNj; <0.1%
B-reaktiiv: Enstudmi konjugagtreaktiiv

GBPDH tahisega A-THC
Tris puhver
NaNj; <0.1%

Hoiatused

Kasutamiseks ainult in vitro diagnostikas. Kaigi laborireaktiivide késitsemisel tuleb rakendada
tavapéraseid ettevaatusabindusid. Reaktiivid sisaldavad sailitusainena naatriumasiidi. Mitte
neelata. Valtida kokkupuudet naha ja limaskestadega.

Ettevalmistamine

Reaktiivid on kasutusvalmis.

Markus 1: Enne reaktiiviviaalide v6i -néude viimist Konelab analiisaatorisse tuleb kontrollida, et
pudelikaelas ega reaktiivi pinnal ei oleks mulle.

Markus 2: Enne analliisi alustamist peab reaktiivilahus saavutama anallisaatori reaktiiviketta
temperatuuri.

Markus 3: Reaktiive on soovitav enne kasutamist kergelt segada.

Siéilitamine ja stabiilsus

Avamata viaalides plisivad reaktiivid temperatuuril 2...8 °C stabiilsena sildile trikitud
aegumistahtajani.

Avatud reaktiive voib kasutada 6 kuu jooksul voi aegumistéhtajani, kui neid hoida tihedalt
suletuna temperatuuril 2...8 °C ja saastumist valtida.

Sagedase kalibreerimise valtimiseks on reaktiiviviaalid soovitav analiisaatorist valja votta ja
kasutusvalisel ajal suletuna kiilmikus hoida
PROOVIDE VOTMINE

Proovi tiilip

Urine. Collect urine samples in clean plastic or glass containers.

Centrifuge specimens with high turbidity before analysis.
Hoiatused

Tavaparasest erineva pH-ga véi uriini normaalsest madalama kreatiniinikontsentratsiooniga
uriiniproovide korral vdib kahtlustada véltsingut (4,7,8). Uriiniproovide vdltsimine voib pdhjustada
véaéra katsetulemuse.

Véltsimiskahtluse korral vétta uus proov.

Inimpéritolu proovid tuleb kasitsemisel ja kdrvaldamisel lugeda véimalikeks nakkusallikateks.
Siéilitamine (4,7,8)

Eelistatakse vérskeid uriiniproove. Kui analiilisimine toimub hiliem, v&ib uriiniproove
temperatuuril 2...8 °C séilitada kuni 1 nadal, véi kiilmutatuna -20 °C pikema aja valtel.

Markus: Jargida riigis kehtivaid uimastiproovide kasitsemise ja séilitamise reegleid (4,7,8)
KATSEPROTSEDUUR

Teave automaatse katseprotseduuri kasutamise kohta Konelab anallisaatoril on esitatud
juhendis ja tehnilistes markustes. Thermo Fisher Scientific Oy poolt valideerimata rakendusviiside
sooritusnaitajaid ei ole kinnitatud, seetéttu peab neid hindama I6ppkasutaja.
Kaasasolevad materjalid

Eespool kirjeldatud reaktiivid.
Vajalikud materjalid, mida kaasas pole

Analliside valik, kalibraator ja kontrollid.
Kaliibrimine

Saadaval on jargmised kalibraatorid:

Kood 981720 DoA negatiivne kalibraator, 1 x 5 ml

Kood 981729 DoA kalibraator C1, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Kood 981730 DoA kalibraator C2, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/mi), Gleminek

Kood 981731 DoA kalibraator C3, 1 x 5 ml, 100 g/l (ng/ml)

11-Nor-A"~THC-9-karbokstuilihape

Jélgitavus: Juhinduda kalibraatori pakendi infolehest.
Kvalitatiivne protokoll

DoA Calibrator C2 (50 pg/l 1 1—Nor—Ag—THC—Q»karboks[J[Jhape) is used as a reference for
distinguishing positive samples from negative samples.
Poolkvalitatiivne protokoll

Kui kannabinoide on tarvis maérata ligikaudselt, v6ib kaliibrimiskvera koostada DoA negatiivse
kalibraatori, DoA kalibraatorid C1-C3, alusel.

Test kaliibritakse alati uue reaktiivipudeli kasutuselevétul ning kontrollitulemuste halbimisel
ettendhtud vahemikust.
Kvaliteedikontroll

Saadaval on jargmised kontrollproovid:

Kasutada DoA kontrollikomplekti C, kood 981733, kui tleminekuvaartus on 50 pg/l (ng/ml).

1x5mltase 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9-karboksiiiihape

1 x5 mltase 2 C, 60 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A*-THC-9-karbokstiiihape

Juhinduda kontrollide pakendi infolehest.

Iga labor peab kindlaks maarama oma kontrollimissageduse.

Hea laboritava kohaselt testitakse kontrolle igal patsiendiproovide anallilisimispaeval ja iga
kaliibrimiskorra ajal. Soovitav on kasutada kahte kontrollitaset, millest tiks on tleminekujoonest
25% suurem ja teine 25% vaiksem (8).

Kvaliteedikontrolliproovide tulemused peavad jadma labori poolt seatud piiridesse.

Soovitav on hinnata kontrollpunkte ja mddtevahemikke vastavalt reaktiivipartii vahetamisele.

TULEMUSTE ARVUTAMINE

Kvalitatiivsed tulemused

Patsiendiproovi anallilisitulemusi (A/min) vorreldakse tleminekukalibraatori
anallilsitulemustaga (A/min). Patsiendiproovid, mille analtsitulemus (A/min) on kalibraatori
anallitsitulemustaga (A/min) vordne voi sellest suurem, loetakse positiivseteks. Patsiendiproovid,
mille analtiiisitulemus (A/min) on kalibraatori analtiisitulemustest (A/min) vaiksemad, loetakse
negatiivseteks.

Part of Thermo Fisher Scientific

Poolkvantitatiivsed tulemused

Tulemused arvutab Konelab anallisaator kaliibrimiskdvera jargi. Kaliibrimiskdver koostatakse
mdddetud kalibaatorite jargi, kasutades lekaalpaigutust.

Markus: Immuunanaliiiside alusel, mis annavad Uhe tulemuse l&htepreparaadi selle
metaboliitide olemasolu kohta, ei saa lksikute koostisosade kontsentratsiooni taielikult maarata.
Tulemuste hindamisel tuleb arvesse vétta uriini kontsentratsiooni suurt varieeruvust olenevalt
tarbitud vedelikust ja muudest bioloogilistest muutujatest.

Lineaarsushoiatuse korral tuleb vastavad proovid uuesti analtitisida ning kui tulemus on
endiselt mittelineaarne, muude meetodite abil iile kontrollida.

Kaliibrimiskover (ndide)

Kannabinoidid (cut off 50 pg/l)

0.400

0.350 /
0.300 ’/0/
L

0 20 40 60 80 100

Kontsentratsioon (ug/l)

Nait (A/min)

0.250

Konelab 20XT/30/60. Kalibreerimiskdver oleneb partiist ja analiisaatorist.

PROTSEDUURI PIIRANGUD

1. Anallilisi positiivne tulemus viitab ainult kannabinoidide esinemisele, ega korreleeru
fisioloogilise ja psiihholoogilise toime maaraga.

2 Positiivsed anallilisitulemused tuleb ile kontrollida muud, mitte-immunoloogilist meetodit
kasutades, nt GC v6i GC/MS abil.

3. Test on mdeldud ainult inimese uriini anallitisimiseks.

4 Ei ole valistatud, et muud ained ja/vdi tegurid, mida ei ole konkreetsetes uuringutes
hinnatud, vdivad testi méjutada ja anda vaartulemusi, pdhjustades nt tehnilisi voi
protseduurilisi vigu.

Segavad méjud (12)

Kriteeriumid: algvaartuse taastumine jaab + 10 % vahemikku (pH puhul: algvaartuse
taastumine jaab + 15% vahemikku)
Markimisvaarseid méjusid ei taheldatud ainete lisamisel jargnevalt toodud kontsentratsioonideni

Aine Kontsentratsioon

Askorbiinhape 1000 mg/dl (10 g/l)

Kreatiniin 500 mg/dl (5 g/l)
Gliikoos 3000 mg/dl (30 g/l)
Inimese seerum albumiin 500 mg/dl (5 gll)
Hemoglobiin 300 mgrdl (3 gfl)
Naatriumkloriid 1000 mg/dl (10 g/l)
Uurea 2000 mg/dI (20 g/l)
pH 3-11

M&6tmisi endogeenselt segavaid muid aineid on kasitletud viites 10.
OODATAVAD TULEMUSED (4,5,6)

Kvalitatiivne protseduur

Kvalitatiivse protseduuri labiviimisel loetakse positiivseteks ainult analttsitulemusi, mis > 50
pg/l (Gleminekukontroll) negatiivsete proovide suhtes. Positiivsete proovide uimastisisaldust ei ole
voimalik hinnata.

Poolkvantitatiivne protseduur

Poolkvantitatiivse protseduuri kasutamisel saadakse tulemustena vaid testitava uimasti
ligikaudsed kumulatiivsed kontsentratsioonid. (Vt lisaks jaotist Tulemuste arvutamine)
SOORITUSNAITAJAD
Avastamispiir (12)

5 g/l (ng/ml) (50 pg/l tleminekukontrolli kasutamisel).

Avastamispiir on madalaim mdddetav kontsentratsioon, mis on negatiivsest kalibraatorist
eristatav. See leitakse kui negatiivse kalibraatori kontsentratsioon + 3 SD (katseseeriasisene,
n=24).

Ebatapsus (12)
Kvalitatiivne (tulemuse Uhik: vastus A/min)

Keskmine (madal) Keskmine Keskmine (korge)
0.392 A/min (katkestus) 0.446 A/min
0.418 A/min
Tase 40 pg/l (ng/ml) 50 ug/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
T66 kaigus 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Vaheaegadel 0.0015 0.4 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Kokku 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1
Semikvantitatiivne (tulemuse Uhik: ug/l (ng/ml))
Keskmine (madal) Keskmine Keskmine (kdrge)
40 ug/l (ng/ml) (katkestus) 71 pg/l (ng/ml)
51 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
T66 kaigus 0.6 14 0.6 12 12 17
Vaheaegadel 0.6 15 0.7 14 1.3 1.8
Kokku 13 3.2 12 23 25 3.6

Tapsuse uuring viidi labi 21 paeva jooksul kolme Konelab 60 anallisaatoriga ja kahe
reaktiiviseeriaga, mddtmiste arv oli n=84. Juhendina kasutati CLSI (endine NCCLS) dokumenti
EP5-A.
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Meetodite vordlus (12)
Kannabinoidide analtitisi abil testiti kokku 60 uriiniproovi, kasutades Konelab 60 ja vordlevat
mulgilolevat EIA kannabinoidide méaaramise meetodit

EIA
Kannabinoidid 20 pg/l
Gleminek
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/l
leminek
- 6* 31

*GC/MS: 5-36 g/l D°-THC. Konelab, poolkvantitatiivne protokoll: 25 - 47 pg/l kannabinoide.

Individuaalsetes laborites saadavad tulemused vdivad erineda esitatud sooritusnaitajatest.
Spetsiifilisus (12)

Kannabinoide, kannabinoidisarnaseid (ihendeid ja mitmesuguseid testi méjutada vdivad aineid
testiti anallisi ristreaktiivsuse suhtes. Jargnev tabel kajastab testitud ristreaktiivide
kontsentratsioonidele vastavaid katsetulemusi.

Testitud {ihendite kontsentratsioonid, mis annavad lileminekukalibraatoriga (50 pg/l)
ligikaudselt vordse tulemuse:

Uhend Testitud kontsentratsioon (ug/l, ng/ml
11-hiidroksii-A"-THC 100
-1 1—nor—Ag—THC—COOH 100
I-11-nor-A' —THCQ—COOH 50
8-p-hiidroksii-A"-THC 100
8:3-11-htidroksti-A"-THC 50
A-THC 50
Kannabinool 100

A°-THC-d ei mdddetud.

Testitud {ihendite kontsentratsioonid, mis annavad iileminekukalibraatori (50 pg/l)
suhtes negatiivse tulemuse:

Uhend Konts. (mg/l) Uhend Konts. (mg/l)
Atsetaminofeen 1000 Meperidiin 1000
Atsetiillsalitstiilhape 1000 Metadoon 1000
Amobarbital 1000 Metamfetamiin 1000
Amfetamiin 1000 Morfiin 200
Bensoetilekgoniin 1000 d-11-Nor-A’-THC-COOH 0.1
Koffeiin 100 Oksasepaam 500
Kannabidiool 10 Fentsiiklidiin 1000
Kokaiin 200 Fenobarbitaal 1000
Kodeiin 1000 Propokstifeen 1000
Dekstrometorfaan 1000 Sekobarbitaal 1000

Protonix'i (pantoprasooli) ei testitud.

Antud tapsustavate uuringute tulemused on méeldud vaid tldiseks juhindumiseks ega ole
16plikud. Inimese metabolismipildid varieeruvad suured ulatuses ja véivad konjugatsiooni
mdjutada ning muid metaboolseid protsesse ei saa téielikult kopeerida. Sellega tuleb arvestada
ristreaktiivsuse tabeli kasutamisel patsienditulemuste hindamiseks.
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EZ A TAJEKOZTATO AZ EGYESULT ALLAMOKON
KIVULI HASZNALATRA VONATKOZIK. A KONELAB
RENDSZEREKRE TETT MINDEN UTALAS AT
SOROZATRA IS VONATKOZIK.
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RENDELTETES

Emberi vizelet kannabinoid tartalmanak in vitro kvalitativ vagy szemikvantitativ
meghatarozasahoz Konelab 20XT, 30 és 60 analizatorokban.

E vizsgalat kizarolag tajékozodo el ési eredményt ad. Az eredmény megerésitésére
specifikusabb modszert kell hasznalni, példaul gazkromatografiat/tomegspektrometriat
(GC/MS). Minden kabitoszer-vizsgalati eredményt klinikailag és szakértelemmel kell
értékelni, kiilondsen akkor, ha tajékoz6dé pozitiv eredmények keriilnek felhasznalasra.

OSSZEGZES (1,2)

A kannabinoidok a Cannabis sativa névégnyfajban megtaldlhatd vggyi]letek csoportja. A
legfontosabb pszichoaktiv kannabinoid a A™tetrahidrokannabinol (A™~THC). A THC fogyasztasa
altalaban marihuéna vagy hasis szivasaval torténik. A marihuana fiistjiének belélegzését kdvetéen
a THC vérbeli csticskoncentraciojat perceken bellll eléri. Ezutan a vérkoncentracio gyorsan,

1-2 érén bellll a csticsszint 10%-ara csokken, mivel hamar eloszlik az agy- a zsir- és az
izomszovetben.

A marihuéna szamos vegytletté naetabolizélédik, melyek tdbbsége inaktiv. A vizeletben
megtalalhaté f6 metabolit a 11-nor-A"-THC-9-karboxilsav.

A THC raktarszovetekbdl torténd lassu felszabadulasa miatt a vizeletvizsgalat ritka felhasznalok
esetében az utolsé marihuanas cigaretta elszivasat kdvetd 2-5 nappal is pozitiv lehet THC-
metabolitokra. Krénikus hasznalat esetén a vizsgalat az elhagyast kovetd 3-4 héttel is pozitiv
lehet. Egyes er6s felhasznaldk esetében a teszt akar 46 napig is pozitiv maradhat, és 77 napba is
beletelhet, amig a vizsgalat 10 egymast koveté napon at negativ marad.

A folyadékkivalasztas ingadozasa miatt a vizeletben 1évé THC-metabolitok koncentracidja a
pozitiv és a negativ értékek kozott mozoghat, ha az elhagyast kévetd néhany nap soran
folyamatosan mérik. Ez esetben a metabolit-koncentracié névekedése hamigan Ujboli marihuana-
haszndlatra utalhat. Ezért az absztinencia helyes ellenérzéséhez a 11-Nor-A"-THC-9-karboxilsav

AZ ELJARAS ALAPELVE (2,3)

A Kannabinoidok assay egy folyékony, hasznalatra kész, homogén enzim immunassay. Az
assay droggal jelolt glukéz-6-foszfat dehidrogenaz (G6PDH) enzim és a vizeletmintaban lévé
szabad drog kozétti — meghatarozott mennyiségli specifikus antitestkotd helyért folyo —
versengésen alapul. Amennyiben a mintaban nincsen szabad drog, a droggal jelélt GBPDH-t
megkoti a specifikus antitest, igy az enzim aktivitadsa gatlas ala kerll. Ez a jelenség kozvetlen
kapcsolatot teremt a vizelet kabitészer koncentracidja és az enzimaktivitas kozott. A GBPDH
enzim aktivitdsa spektrofotométerrel 340 nm-en meghatarozhatd, az enzim nikotinamid-adenin
dinukleotid (NAD)-NADH étalakitoképességének IemérégéveIA

Az assay hatarértéke (cut off) 50 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A”~-THC-9-karboxilsav (4,5,6).
REAGENSEK ADATAI

Areagens  2x15ml

Breagens 2x15ml
Koncentraciok

A reagens: Antitest/szubsztrat reagens

Anti-A’-THC antitestek (egér, monoklonalis)
Glukoz-6-foszfat
NAD

Tris puffer
NaN; <01%
B reagens: Enzimkonjugatum reagens
A’-THC-vel jel6lt GBPDH
Tris puffer
NaN; <01%
Ovintézkedések
Kizarolag in vitro diagnosztikus hasznalatra. Tartsa be a laboratériumi reagensek kezelésére
vonatkozd szokasos elbirasokat. A reagens tartésitészerként natrium-azidot tartalmaz. Ne nyelje
le. Kerlllje érintkezését a bdrrel és a nyalkahartyakkal.
El6készités
A reagensek hasznalatra készek.
1. megjegyzés: Ellenérizze, hogy nincs-e buborék az tiveg nyakanal vagy a reagens felszinén,
amikor reagenst tartalmazé lvegeket, illetve edényeket tesz a Konelab analizatorba.
2. megjegyzés: A reagensoldatoknak a vizsgalat elvégzése elétt az analizator
reagenstarcsajan kell lennilik.
3. megjegyzés: Hasznalat el6tt ajanlott a reagensek dvatos felkeverése.
Tarolas és stabilitas
Felbontatlan ivegben tarolt reagensek 2...8 °C kozott a cimkén feltlintetett lejarati idSpontig
stabilak.

A felnyitott reagensek szorosan lezart allapotban, 2...8 °C kozétt tarolva és a szennyez6dés
elkertilése mellett 6 hénapig vagy a lejarati id6ig (amelyik elébb kdvetkezik be) hasznalhatok fel.
A gyakori kalibralas elkertlése érdekében hasznalaton kiviil ajanlott a reagensiivegeket az

analizatoron kivil, zart allapotban, hiitészekrényben tartani.

MINTAVETEL

Minta tipusa

Vizelet. Gyljtse a vizeletmintakat tiszta mlianyag vagy lveg taroléedényekbe.

Elemzés el6tt centrifugalja le a mintakat magas fordulaton.
Ovintézkedések

A normal vizelet-pH tartomanyon kiviil esé, illetve a normal vizeletkreatinin koncentracié alatti
vizeletmintak esetén hamisitasra kell gyanakodni (4,7,8). A vizeletminta hamisitasa hibas
eredményekhez vezethet.

Hamisitas gyanuja esetén masik mintat kell venni.

Az emberi mintakat ugy kell kezelni és kidobni, mintha azok fert6zéek lennének.
Tarolas (4,7,8)

Ajénlott friss vizeletmintak hasznalata. Ha az elemzés nem torténik meg azonnal, a
vizeletmintak 2...8 °C-on legalabb egy hétig tarolhatdk, hosszabb tarolashoz -20 °C-ra kell 6ket
fagyasztani.

Megjegyzés: Mindig kévesse sajat orszaganak a kabitdszer mintakezelésre és —tarolasra
vonatkozd nemzeti ajanlasait (4,7,8).

A VIZSGALATI ELJARAS

Automatizalt eljaras kivitelezéséhez olvassa el a Konelab analizatorhoz tartozé Hasznalati
kézikdnyvet és Alkalmazasi tudnivalokat. Nem garantalhaté semmilyen olyan alkalmazas
eredménye, amelyet a Thermo Fisher Scientific Oy nem hagyott jova, ezért ezeket a
felhasznalonak kell értékelnie.

Szolgaltatott anyagok

Afent leirt reagensek.

Sziikséges, de nem szol t anyagok

Az alabb leirt kalibratorok és kontrollok.
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Kalibralas

A kovetkez6 kalibratorok allnak rendelkezésre:

Kaéd 981720, DoA Negativ kalibrator, 1 x 5 ml

Kod 981729, DoA kalibrator C1, 1 x 5 ml, 20 ug/l (ng/ml)

Kod 981730, DoA kalibrator C2, 1 x 5 ml, 50 ug/l (ng/ml), hatarérték (,cut off’)

Kéd 981731, DoA kaliorétor C3, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/mi)

11-Nor-A"~-THC-9-karboxilsav

Nyomonkévethetéség: Olvassa el a kalibratorok csomagjaban talélhato tajékoztatét.
Kvalitativ protokoll

A pozitjv és a negativ mintak elklilonitésére hasznalatos referencia a DoA kalibrator C2 (50 pg/l
11-Nor-A>-THC-9-karboxilsav).
Szemikvantitativ protokoll

Amennyiben a kannabinoidok koncentracidjanak durva becslésére van szilkség, a DoA negativ
kalibratorral és a DoA C1 — C3 kalibratorokkal kalibraciés gérbe allithato fel.

Mindig kalibralja Ujra a vizsgalatot Uj Uiveg reagens felnyitasakor, illetve, ha kontrolleredmények
kiviil esnek a felallitott hatarokon.
Minéségellenérzés

Rendelkezésre allo kontrollmintak:

Ha hatarértékként (,cut off’) 50 ug/l (ng/ml) értéket akar alkalmazni, hasznalja a 981733
kdédszamu DoA kontrollkészlet C-t.

1 x5 ml C 1. szint, 40 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9-karboxilsav

1 x5 ml C 2. szint, 60 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9-karboxilsav

Olvassa el a kontrollok csomagjaban talalhaté tajékoztatot.

Az egyes laboratériumoknak maguknak kell meghatarozniuk a kontroll gyakorisagat.

A j6 laboratériumi gyakorlat kontrollokat kell vizsgalni minden betegminta vizsgalataval jaré
napon, valamint minden kalibralas elvégzésekor. Két kontrollszint vizsgalata ajanlott: az egyiknek
25%-kal a hatarérték felett, a masiknak 25%-kal a hatarérték alatt kell lennie (8).

A min6ségellenérz6 mintak eredményeinek a laboratérium altal elére beallitott hatarértékek
kozé kell esniik.

Reagens- vagy kalibratortétel cseréjét kdvetden célszerii a kontroll hatarértékek és a
referenciatartomany Gjbdli meghatarozasa.

AZ EREDMENYEK KISZAMITASA

Kvalitativ eredmények

Hasonlitsa a betegminta valaszértékeit (A/min) a kalibrator hatarérték valaszértékeihez (A/min).
A kalibrator valaszértékével (A/min) egyenld, vagy annal magasabb valaszértéket (A/min)
eredményezd mintak pozitivnak szamitanak. A kalibrator valaszértékénél (A/min) alacsonyabb
valaszérteket (A/min) eredményezé mintak negativnak szamitanak.

Szemikvantitativ eredmények

Az eredményeket a Konelab analizator automatikusan kiszamitja egy kalibraciés gérbe
segitségével. A kalibracios (,spline fit”).

Megjegyzés: Az anyavegyllet és metabolitjai jelenlétében egyetlen eredményt produkald
immunassay-kkel nem hatarozhaté meg telies mértékben az egyes 6sszetevok koncentracioja.
Az eredmények értelmezésekor figyelembe kell venni, hogy a vizeletkoncentraciok nagy
mértékben valtozhatnak a folyadékbevitellel és mas biolégiai valtozokkal.

A linearitasi figyelmeztetéssel ellatott mintaeredményeket Ujra kell vizsgalni, és a linearitas
ismételt hianya esetén mas mddszerekkel meg kell erdsiteni.

Kalibracios gorbe (példa)

Kannabinoidok (Cut-off 50 pg/l)
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Konelab 20XT/30/60. A kalibracids gorbe tételszam- és analizatorfiiggd.
AZ ELJARAS KORLATAI
1. Az assay pozitiv eredménye kizardlag a kannabinoidok jelenlétére utal, és nem feltétlendl
all 6sszhangban a fiziolégiai és pszicholdgiai hatasok mértékével.
2. Az assay pozitiv eredményét meg kell erSsiteni mas, nem immunoldgiai médszerrel, mint
amilyen a GC vagy a GC/MS.
3. A teszt kizarélag emberi vizelet mérésére készillt.
4. A specificitasi vizsgalatban vizsgaltakon kiviil mas anyagok és/vagy tényezék is
okozhatnak hibas eredményeket, ilyenek pl. a technikai vagy az eljarasbeli hibak.
Interferencia (12)
Kritériumok: Visszanyerés a kiindulasi értékekhez képest + 10% (pH-ra vonatkozéan:
visszanyerés + 15% a kiindulasi értékekhez képest)
Az alabbi vegyiiletek feltlintetett koncentracijanak hozzaadasa esetén nem figyeltek meg
jelentds interferenciat

Vegyiilet Koncentracio
Aszkorbinsav 1000 mg/di (10 g/l
Kreatinin 500 mg/dl (5 g/l)
Glikéz 3000 mg/dl (30 g/l)
Human szérum albumin 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobin 300 mg/dl (3 g/l)
Natrium-klorid 1000 mg/di (10 g/l)
Urea 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Endogén interferenciat okozo6 anyagok tekintetében lasd a 10 referenciat.
VARHATO ERTEKEK (4,5,6)
Kvalitativ eljaras

Kvalitativ eljaras végzése esetén az assay eredményei kizardlag a pozitiv > 50 pg/l (“cut off’)
mintak negativ mintaktol valé elkilonitésére alkalmasak. A pozitiv mintaban lévé kabitoszer
mennyisége nem becstilheté meg.
Szemikvantitativ eljaras

A szemikvantitativ eljaras alkalmazasa esetén az eredmények a vizsgalt kabitdszernek csak a
kortlbelili kumulativ koncentraciéit adjak meg. (Lasd még az Eredmények kiszamitasa
szakaszt)
TELJESITMENY JELLEMZOK
Detektalasi hatarérték (12)

5 pg/l (ng/ml) (50 pgll cut off’ alkalmazas).

A detektalasi hatarérték az a legkisebb mérhetd koncentracio, amely még megkilonboztethetd
a Negativ kalibratortdl. Kiszamitasa a kdvetkezé: Negativ kalibrator koncentracidja + 3 SD (mérés
kdzben n=24).
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Pontatlansag (12)
Kvalitativ (Erdmény mértékegysége Valasz Alperc)

Atlag (alacsony) Atlag (hatarérték) Atlag (magas)
0.392 Alperc 0.418 A/perc 0.446 Alperc
Koncentracid 40 pg/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
Széras CV% Szdras CV% Széras CV%
(SD) (SD) (SD)
Sorozaton belili 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Sorozatok kdzotti 0.0015 04 0.0015 04 0.0012 0.3
Osszesen 0.0066 17 0.0061 1.5 0.0051 1.1

Félkvantitativ (Erdmény mértékegysége pg/l (ng/ml))

Atlag (alacsony) Atlag (hatarérték)
40'ug/| (ng/ml) 51 ug/l (ng/ml)

Atlag (magas)
71 }19” (ng/ml)

Széra CV% Szora CV% Széra CV%
s (SD) s (SD) s (SD)
Sorozaton belilli 0.6 14 0.6 12 12 17
Sorozatok kozotti 0.6 15 0.7 14 13 1.8
Osszesen 13 32 12 23 25 3.6
A CLSI (korabban NCCLS) EP5-A dokumentum iranymt

inak megfeleléen, a
precizitasvizsgalat harom Konelab 60 analizator és két sarzsszamu reagens segitségével 21
napon keresztul tortént, melynek soran a mérések szama n=84 volt.
Modszer-6sszehasonlitas (12)

Osszesen 60 vizeletminta vizsgalata tortént meg a Kannabinoidok assay-vel a Konelab 60
berendezésen, valamint egy referenciaként alkalmazott, kereskedelemben elérheté kannabinoid
meghatarozasra szolgalé EIA moédszerrel.

EIA
Kannabinoidok 20 pg/l cut off”
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/l cut off’
- 6* 31

* GC/MS esetén: 5 - 36 pg/l A™-THC. Konelab szemikvantitativ protokoll esetén:
25 - 47 g/l kannabinoid.

Az egyes laboratériumokban nyert értékek kiilonbdzhetnek a megadott teljesitmény adatoktol.
Specificitas (12)

Az assay keresztreaktivitasi vizsgalata kannabinoidok, kannabinoid-szer(i vegytiletek, valamint
kiilénb6z8, potencidlisan interferenciat okozo anyagokkal tortént. A kdvetkezékben az egyes
lehetséges keresztreaktansokkal kapott koncentraciok dsszefoglalasa lathato.

A vizsgalt vegyiiletek azon koncentracioja, amely koriilbeliil egyenl6 eredményt ad a
hatarérték kalibratorral (50 pg/l):

Vegylilet Vizsgalt koncentracio (ug/l, ng/ml
11-Hidroxi-A"-THC 100
I-11-Nor-A°>-THC-COOH 100
-1 1-Nor-A9-Tg-|C —COOH 50
8-B-Hidroxi-A™-THC 100
8:8-11-Hidroxi-A’-THC 50
A-THC 50
K?nnabinol 100

A"-THC-ra nem vizsgaltak

A vizsgalt vegyiiletek azon koncentracioja, amely a hatarérték kalibratorhoz képest
negativ eredményt ad (50 pg/l):

Vegyilet Konc. (mg/l) Vegyillet Konc. (mg/l)
Acetaminofen 1000 Meperidin 1000
Acetil-szalicilsav 1000 Metadon 1000
Amobarbital 1000 Metamfetamin 1000
Amfetamin 1000 Morfin 200
Benzoilekgonin 1000 d-11-Nor-A>-THC-COOH 0.1
Koffein 100 Oxazepam 500
Kannabidiol 10 Fenciklidin 1000
Kokain 200 Fenobarbital 1000
Kodein 1000 Propoxifen 1000
Dextrometorfan 1000 Szekobarbital 1000

Protonix-ra (pantoprazol) nem vizsgaltak.

E specificitasi eredmények kizardlag altalanos iranyelvként szolgalnak, nem adnak telies
referenciat. Az emberi anyagcsere-mintazatok eltéréek, tovabba a konjugacio és az egyéb
anyagcsere-folyamatok hatasa nem reprodukalhaté telies mértékben. Kérjik, vegye ezt
figyelembe, ha a betegeredmények értelmezésekor ezt a keresztreaktivitasi tmutatot hasznalja.
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Valtoztatasok az el6z6 valtozathoz képest
Interferencia, pontatlanség és cégnév frissitése.

ce

IPT<oneIabT"" / Serie T
CANNABINOIDS /| CANNABINOIDI

981623 2x30ml

IL PRESENTE INSERTO NELL'IMBALLO PUO’ ESSERE
APPLICATO AL DI FUORI DEGLI STATI UNITI. EVENTUALI
RIFERIMENTI A KONELAB SYSTEMS S| RIFERISCONO
ANCHE ALLA SERIET.

USO CONSIGLIATO

Prodotto impiegato per la determinazione qualitativa o semiquantitativa in vitro dei cannabinoidi
nell'urina umana con analizzatori Konelab 20XT, 30 e 60.

Questo dosaggio fornisce solo un risultato preliminare del test analitico. Per la
conferma del risultato si deve applicare un metodo alternativo piu specifico, ad esempio
quello della gascromatografia/ spettrometria di massa (GC/MS). Ogni risultato del test
condotto sulla sostanza di abuso deve essere sottoposto a considerazioni cliniche e a
giudizio professionale, in modo particolare quando si ottengono risultati positivi
preliminari.

SOMMARIO (1,2)

| cannabinoidi sono un gruppo di composti ricavati dalle varieta della pianta Cannabis sativa. Il
principale cannabinoide psicoattivo & il A”-tetraidrocannabinolo (A™~THC). Il THC si consuma in
genere per inalazione, fumando marijuana o hashish. Dopo l'inalazione del fumo di marijuana, il
THC raggiunge il picco di concentrazione ematica entro pochi minuti, per poi diminuire
rapidamente a circa il 10 % dei livelli di picco entro 1 - 2 ore, vista la sua rapida diffusione nel
corpo a livello di tessuti come il cervello, i tessuti adiposi e i muscoli.

La marijuana viene ampiamente metabolizzata in un ampio numero di composti, la maggior
parte dei quali sono inattivi. Il principale metabolita urinario & I'11-nor-A”~THC-9-acido carbossilico.

In considerazione del lento rilascio di THC dai siti di deposito nei tessuti corporei, il test
dell'urina pud essere positivo per i metaboliti del THC da 2 a 5 giorni dopo l'ultima assunzione di
marijuana da parte di fumatori non cronici. Nei consumatori cronici si pud riscontrare una positivita
al test per 3 - 4 settimane dopo I'astinenza. Alcuni forti fumatori possono rimanere positivi sino a
46 giorni dall'assunzione e richiedere un periodo di tempo sino a 77 giomi per risultare negativi al
test per 10 giomi consecutivi.

A causa delle fluttuazioni nell'escrezione dei fluidi, la concentrazione di metaboliti del THC
nell'urina pud variare tra valori positivi e negativi se misurata sequenzialmente dopo alcuni giorni
di astinenza. In questo caso un aumento in termini di concentrazione di metaboliti potrebbe in
modo erroneo implicare un nuovo consumo di marijuana. Per monitorare jn modo appropriato
I'astinenza si dovrebbe pertanto esprimere la concentrazione di 11-Nor-A"-THC-9- acido
carbossilico sotto forma di rapporto rispetto alla creatinina urinaria.

PRINCIPIO DELLA PROCEDURA (2,3)

Il dosaggio dei cannabinoidi € un dosaggio immunoenzimatico omogeneo, liquido, pronto
all'uso, in cui un enzima marcato con la sostanza, la glucosio-6-fosfato deidrogenasi (G6PDH),
compete con la sostanza libera presente nel campione di urina per una quantita fissata di siti di
legame anticorpali specifici. In assenza di sostanza libera nel campione, la GBPDH marcata con
la sostanza ¢ legata dall'anticorpo specifico e I'attivita dell'enzima é inibita. Questo fenomeno crea
un rapporto diretto tra concentrazione di sostanza nellurina e attivita dell'enzima. Lattivita
dellenzima G6PDH ¢ determinata tramite spettrofotometria a 340 nm mediante misurazione della
sua capacita di convertire il NAD (nicotinamide adenina dinucleotide) in NADH

Questo dosaggio utilizza un valore di cut-off pari a 50 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A"-THC-9- acido
carbossilico (4,5,6).

INFORMAZIONI SUI REAGENTI

Reagente A 2x15ml
Reagente B 2x15ml
Concentrazioni
Reagente A: Reagente antloorpo/substrato
Anticorpi anti-A’-THC (monoclonali topo)
Glucosio-6-fosfato

Tampone tris
NaN; <01%
Reagente B: Reagente coniugato enzimatico
G6PDH marcata con A’-THC
Tampone tris
NaN; <01%
Precauzioni
Solo per uso diagnostico in vitro. Rispettare le normali precauzioni previste per I'utilizzo di tutti i
reagenti di laboratorio. | reagenti contengono sodio azide come conservante. Non ingerire. Evitare
il contatto con la cute e le membrane mucose.
Preparazione
| reagenti sono pronti all'uso.
Nota 1: Controllare che non siano presenti bolle sul collo del flacone o sulla superficie del
reagente durante linserimento di vial o recipienti di reagente nell'analizzatore Konelab.
Nota 2: Prima di eseguire il dosaggio, le soluzioni di reagente devono essere portate alla
stessa temperatura del dischetto del reagente dell'analizzatore.
Nota 3: Si raccomanda di miscelare delicatamente i reagenti prima dell'uso.
Conservazione e stabilita
| reagenti in vial intatte sono stabili fino alla data di scadenza indicata sull'etichetta, se
conservati a una temperatura di 2...8° C.
| reagenti aperti possono essere utilizzati per 6 mesi o sino alla data di scadenza, quale che sia
la data anteriore, se conservati ermeticamente chiusi a una temperatura di 2...8 °C ed evitando
contaminazioni.
Si raccomanda di togliere i vial di reagente dall'analizzatore e di conservarli chiusi in frigorifero
se inutilizzati, per evitare frequenti calibrazioni.
RACCOLTA DEL CAMPIONE
Tipo di campione
Urina. Raccogliere campioni di urina in contenitori puliti di plastica o vetro.
Centrifugare i campioni che, prima dell'analisi, appaiono molto torbidi.
Precauzioni
Per i campioni di urina al di fuori del normale range previsto per il pH urinario o al di sotto della
normale concentrazione di creatinina nell'urina si deve sospettare un'adulterazione (4,7,8).
Un’adulterazione del campione di urina puo portare a risultati errati. Se si sospetta
un’adulterazione del campione, prelevare un altro campione.

| campioni umani devono essere maneggiati e smaltiti come campioni potenzialmente infetti.
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Conservazione (4,7,8)

Si raccomanda di usare campioni di urina prelevati di recente. Se non vengono analizzati
immediatamente, i campioni di urina possono essere conservati per almeno una settimana a
2...8 °C, per periodi di conservazione superiori, congelare a —20°C.

Nota: Attenersi sempre alle raccomandazioni nazionali del proprio paese per la manipolazione
e la conservazione di campioni di sostanze d’abuso (4,7,8).

PROCEDURA ANALITICA

Per le procedure automatiche consultare il manuale d'uso e le note applicative dell'analizzatore
Konelab. Tutte le applicazioni non esplicitamente approvate da Thermo Fisher Scientific Oy, non
possono essere garantite in termini di prestazioni e dovranno pertanto essere valutate
dall'utilizzatore.

Materiali inclusi nel kit

| reagenti sopra descritti.

Materiali necessari ma non inclusi nel kit

Calibratore e controlli indicati di seguito.
Calibrazione

Sono disponibili i seguenti calibratori:

Codice 981720 Calibratore negativo DoA, 1 x5 ml

Codice 981729 Calibratore C1 DoA, 1 x 5 ml, 20 ug/l (ng/ml)

Codice 981730 Calibratore C2 DoA, 1 x 5 ml, 50 ug/l (ng/ml), cut-off

Codice 9§1731 Calibratore C3 DoA, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A"~-THC-9- acido carbossilico

Tracciabilita: Fare riferimento all'inserto nellimballo dei calibratori.

Protocollo qualitativo

Il Calibratore C2 DoA (50 pg/l 11-Nor-A®-THC-9- acido carbossilico) viene utilizzato come
riferimento per distinguere i campioni positivi da quelli negativi.
Protocollo semiquantitativo

Quando é richiesta una stima approssimativa della concentrazione di cannabinoidi, pud essere
tracciata una curva di calibrazione con il calibratore negativo DoA e i calibratori C1 - C3 DoA.

Ricalibrare il test ogni volta che si utilizza un nuovo flacone di reagente, oppure se i risultati del
controllo non rientrano nei limiti stabiliti.
Controllo di qualita
Controlli disponibili:
ﬁUsare il set controllo C DoA, codice 981733, quando si utilizza 50 pg/l (ng/ml) come valore cut-
off.

1 x5 ml Livello 1 C, 40 ug/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9- acido carbossilico

1 x5 ml Livello 2 C, 60 g/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9- acido carbossilico

Fare riferimento allinserto nellimballo dei controlli.

Ogni laboratorio dovra determinare la propria frequenza dei controlli.

La buona pratica di laboratorio suggerisce che i controlli vengano testati tutti i giomi in cui
vengono testati i campioni del paziente e ad ogni esecuzione della calibrazione. Si raccomanda di
testare controlli con due livelli: uno il 25 % piu del valore di cut-off del test; l'altro il 25 % meno del
valore di cut-off del test (8).

| risultati dei campioni del controllo di qualita devono rientrare nei limiti di variabilita stabiliti a
priori dal laboratorio.

Si raccomanda di rivalutare i target e i range di controllo dopo un cambio di lotto di reagenti o
calibratori.

CALCOLO DEI RISULTATI

Risultati qualitativi

Confrontare i valori di risposta del campione del paziente (A/min) con i valori di risposta del
calibratore cut-off (A/min). | campioni che producono un valore di risposta (A/min) uguale o
superiore al valore di risposta (A/min) del calibratore sono considerati positivi. | campioni che
producono un valore di risposta (A/min) inferiore al valore di risposta (A/min) del calibratore sono
considerati negativi.
Risultati semiquantitativi

| risultati vengono calcolati automaticamente dall'analizzatore Konelab in base ad una curva di
calibrazione: la curva di calibrazione viene ottenuta interpolando con una spline i punti misurati.

Nota: Gli immunodosaggi che producono un risultato singolo in presenza del composto
progenitore e i suoi metaboliti non sono in grado di quantificare completamente la concentrazione
dei singoli componenti. L'interpretazione dei risultati deve tenere conto che le concentrazioni
nell'urina possono variare ampiamente con l'introito di fluidi ed altre variabili biologiche.

| risultati dei campioni con errori di linearita devono essere nuovamente testati e se risultano
ancora non lineari, confermati con altri metodi.

Curva di calibrazione (esempio)

Cannabinoidi (per cut off 50 pg/l)

/0

0.400

0.350 -

0.300 /
—

0.250 T T T
0 20 40 60 80 100

Concentrazione (ug/l)

Risponsta (A/min)

Konelab 20XT/30/60. La curva di calibrazione dipende dal lotto e dallanalizzatore.

LIMITI DELLA PROCEDURA

1. Un risultato positivo ottenuto da questo dosaggio indica solo la presenza di cannabinoidi e
non si correla necessariamente con I'entita degli effetti fisiologici e psicologici.

2 Un risultato positivo ottenuto con questo dosaggio deve essere confermato da un altro
metodo non immunologico, ad esempio GC o GC/MS.

3. Il test & concepito per 'uso soltanto con urina umana.

4 Esiste la possibilita che altre sostanze e/o fattori che non compaiono tra quelli ricercati
nellambito dello studio di specificita possano interferire con il test e causare risultati falso
positivi, ossia errori tecnici o procedurali.

Interferenze (12)

Valutazioni: recupero entro + 10 % dei valori iniziali (per il pH: recupero entro + 15% dei valori
iniziali)

Non & stata osservata alcuna interferenza rilevante allaggiunta delle concentrazioni elencate di
seguito nei composti

Composto Concentrazione
Acido ascorbico 1000 mg/dl (10 g/l)
Creatinina 500 mg/dl (5 g/l)
Glucosio 3000 mg/dl (30 g/l)
Albumina serica umana 500 mg/dl (5 g/l)
Emoglobina 300 mg/dl (3 g/l)
Cloruro di sodio 1000 mg/dl (10 g/l)
Urea 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Per le sostanze interferenti endogene, fare riferimento alla voce bibliografica 10.
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VALORI PREVISTI (4,5,6)

Procedura qualitativa

Quando viene eseguita la procedura qualitativa, i risultati del dosaggio distinguono soltanto
campioni positivi > 50 pg/l (valore cut-off) da campioni negativi. Non & possibile stimare il
quantitativo di sostanza rilevato in un campione positivo.
Procedura semiquantitativa

Quando viene eseguita la procedura semiquantitativa, i risultati producono soltanto
concentrazioni cumulative approssimative della sostanza testata (vedere anche la sezione
Calcolo dei risultati).
CARATTERISTICHE PRESTAZIONALI

Limite di rilevamento (12)

5 ug/l (ng/ml) (50 pg/l applicazione cut-off).

Il limite di rilevamento rappresenta la concentrazione pit bassa misurabile che pud essere
distinta dal calibratore negativo. E calcolato come la concentrazione del calibratore negativo + 3
DS (entro la serie, n=24).

Imprecisione (12)
Determinazione qualitativa (Unita di risultato: Risposta A/min)

9. Critical Issues in Urinanalysis of Abused Substances: Report of the Substance-
Abuse Testing Committee, Clin Chem. 34/3, 1988, pp. 605-632.
10.  Young, D.S. Effects of Drugs on Clinical Laboratory Tests, 5th edition, AACC Press,
Washington, D.C., 2000, pp. 3-159 — 3-160.
11.  Buchan, B.J. et al, Evaluation of the Accuracy On-Site Multi-Analyte Drug Testing
Devices in the Determination of the Prevalence of lllicit Drug Drivers, J. Forensic
Sci, 1998 pp. 395-399.
12.  Dati in archivio presso Thermo Fisher Scientific Oy.
PRODOTTO DA
Thermo Fisher Scientific Oy
Clinical Diagnostics Finland
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Ronelab“"'/ T Series
CANNABINOIDS/KANABINOIDAI

Media (bassa) Media (cut off) Media (alta)

0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
Livello 40 pg/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)

DS CV% DS CV% DS CV%
Intrasaggio 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Intersaggio 0.0015 04 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Totale 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1

Determinazione semiquantitativa (Unita di risultato: pg/l (ng/ml))
Media (bassa) Media (cut off) Media (alta)
40 pg/l (ng/ml) 51 pg/l (ng/ml) 71 pg/l (ng/ml)

DS CV% DS CV% DS CV%
Intrasaggio 0.6 14 0.6 12 12 17
Intersaggio 0.6 15 0.7 14 1.3 1.8
Totale 1.3 3.2 12 23 25 3.6

Lo studio di precisione ¢ stato eseguito usando come linee guida EP5-A CLSI (NCCLS
modificato) con tre analizzatori Konelab 60 e due lotti di reagenti nell'arco di 21 giomi, per un
totale di n = 84 cicli di test.

Metodo di confronto (12)

E stato testato un totale di 60 campioni di urina con un dosaggio per la determinazione dei
cannabinoidi su un analizzatore Konelab 60 e un metodo EIA per i cannabinoidi comunemente
reperibile in commercio come riferimento

EIA
Cannabinoidi 20 pg/l cut off
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pgl/l cut off
- 6* 31

* Con GC/MS: 5 - 36 pg/l A-THC. Con Konelab Protocollo semiquantitativo:
25 - 47 g/l cannabinoidi.

| risultati ottenuti nei singoli laboratori possono differire dai dati sulle prestazioni riportati.
Specificita (12)

Sono stati testati per cross-reattivita nel dosaggio cannabinoidi, composti cannabinoido-simili e
sostanze interferenti a vario potenziale. Segue un riepilogo dei risultati ottenuti alle concentrazioni
testate per ciascun potenziale cross-reagente.

Concentrazione dei composti testati che produce un risultato approssimativamente
equivalente al calibratore cut-off (50 pg/l):

Composto Concentrazione testata (ug/l, ng/ml
11—Hydro><é/—A -THC

I-11-Nor-A"-THC-COOH 100

I-11-Nor-A°*-THC —~COOH 50
8-B-Hydroxy-A°-THC 100

881 1-Hydroxy-A°-THC 50

A-THC 50

Cannabinol

Non é stato eseguito alcun test sulla AS-THC.

Concentrazioni dei composti testati che producono un risultato negativo rispetto al
calibratore cut-off (50 pg/l):

Composto Conc. (mg/l) Composto Conc. (mg/l)
Acetaminofene 1000 Meperidina 1000
Acido acetilsalicilico 1000  Metadone 1000
Amobarbitale 1000  Metamfetamina 1000
Amfetamina 1000  Morfina 200
Benzoilecgonina 1000  d-11-Nor-A°>-THC-COOH 0.1
Caffeina 100 Oxazepam 500
Cannabidiolo 10  Fenciclidina 1000
Cocaina 200 Fenobarbitale 1000
Codeina 1000 Propossifene 1000
Destrometorfano 1000  Secobarbitale 1000

Non & stato eseguito alcun test su Protonix (pantoprazolo).

Questi risultati di specificita devono essere usati soltanto come linea guida generale e non sono
intesi come un riferimento completo. | pattern metabolici nel'uomo variano ed esplicano un effetto
di coniugazione ed altri processi metabolici non possono venire completamente replicati.
Ricordare questo concetto quando si usa questa guida sulla cross-reattivita come ausilio
nell'interpretazione dei risultati del paziente.
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SI0S PAKUOTES INFORMACINIS LAPELIS TINKAMAS
NAUDOTI UZ JAV RIBY. BET KOKIA NUORODA |
KONELAB SYSTEMS APIMA IR T PRODUKTUY SERIJA.

PASKIRTIS

Skirtas in vitro kokybiniam arba pusiau kiekybiniam kanabinoidy nustatymui Zmogaus Slapime,
naudojant Konelab 20XT, 30 ir 60 analizatorius.

Si analizé pateikia tik preliminarius analitinio tyrimo rezultatus. Norint patvirtinti
rezultatus reikia naudoti specifiSkesnj metoda, pvz., dujy chromatografija/masés
spektometrija (GC/MS). Visus narkotiky tyrimo rezultatus reikia apsvarstyti kliniSkai ir
profesionaliai jvertinti, ypatingai jei naudojami preliminaras teigiami rezultatai.
SANTRAUKA (1,2)

Kanabinoidai — tai junginiy, grupg aptinkama Cannabis sagtiva augaluose. Pagrindinis
psichoaktyvus kanabinoidas yra A’-tetrahidrokanabinolis (A°-THC). THC vartojamas rakant
marihuang arba hasisa. |kvépus marihuanos dimus, THC per kelias minutes pasiekia didziausig
koncentracijg kraujyje; po to koncentracija greitai mazéja nuo auksciausios koncentracijos iki
10 % per 1 —2 valandas, nes greitai pasklinda j audinius, pvz., smegenis, riebalus ir raumenis.

Marihuana metabolizuojama [(gaugel'ljunginiLL dauguma kuriy yra neaktyvus. Pagrindinis
Slapimo metabolitas yra 11-nor-A”~-THC-9-karboksiragstis.

Asmens, retai rikancio marihuang atveju, Slapimo tyrimo dél THC metabolity rezultatai gali bati
teigiami praéjus 2 — 5 dienom po paskutinio rikymo, nes THC létai paSalinamas i$ audiniy.
Chroniniy, rakaliy tyrimo rezultatai gali bati teigiami 3 — 4 savaites po abstinencijos. Daug rukanciy
asmeny rezultatai gali iSlikti teigiamais net iki 46 dieny ir norint 10 dieny,i$ eilés gauti neigiamus
rezultatus gali tekti laukti net 77 dienas.

Dél skysciy ekskrecijos svyravimy THC metabolity koncentracija Slapime gali svyruoti nuo
teigiamy iki neigiamy, verciy, jei matavimai atliekami is eilés praéjus keletui dieny po abstinencijos.
Tokiu atveju, padidéjusi metabolity koncentracija, gali sudaryti klaidinga prielaida, kag buvo
pakartotinai naudota marihuana. Todél norint tinkamai stebéti abstinencijg, 11-Nor-A”-THC-9-
karboksirtigstis koncentracija turi bati iSreikSta santykiu su Slapimo kreatininu.

PROCEDUROS PRINCIPAS (2,3)

Kanabinoidy analizé — tai skysta, paruosta naudoti, homogeniska, fermenty imuniné analizé.
Analizés pagrindas — konkurencija tarp narkotiku pazyméto fermento gliukozé-6-fosfato
dehidrogenazés (G6PDH) ir laisvo narkotiko i§ Slapimo méginio dél nustatyto kiekio savityjy,
antikdniy prisijungimo viety. Jei méginyje néra laisvo narkotiko, narkotiku pazyméta G6PDH
prisijungia savitieji antikdniai ir fermenty aktyvumas nuslopinamas. Sis fenomenas sukuria
tiesioginj rysj tarp narkotiko koncentracijos Slapime ir fermenty aktyvumo. G6PDH fermento
aktyvumas nustatomas spektrofotometriSkai prie 340 nm matuojant kaip jis konvertuoja
nikotinamido adenine dinukleotida (NAD) | NADH.

Sioje analizéje naudojama ribiné verté yra 50 g/l (ng/ml) 11-Nor-A’-THC-9- karboksirtigétis

INFORMACIJA APIE REAGENTUS
Areagentas 2x15ml
Breagentas 2x15ml
Koncentracijos
A reagentas: Antikiinio/substrato reagentas
Anti-A"-THC antikaniai (peliy monokloniniai)
Gliukozeé-6-fosfatas
NAD

Tri buferis
NaN; <01%
B reagentas: Fermentus konjuguojantis reagentas
G6PDH pazymétas A-THC
Tri buferis
NaN; <01%
Atsargumo priemonés
Tik in vitro diagnostiniam naudojimui. Laikykités jprasty atsargumo priemoniy, kurios batinos
dirbant su laboratorijos reagentais. Reagenty sudétyje yra natrio azidas, kaip konservantas.
Negalima ryti. Saugokite, kad nepatekty ant odos ir gleivinés.
Paruosimas
Reagentai paruosti naudojimui.
1 pastaba: Kai dedate reagento buteliukus ar indus | Konelab analizatoriy, patikrinkite ar prie
buteliuko kaklelio arba reagento pavirSiuje néra burbuliuky.
2 pastaba: Prie$ atliekant reakcija reagenty tirpalai turi pasiekti analizatoriaus reagenty disko
temperatira.
3 pastaba: Rekomenduojame prie$ naudojima atsargiai sumaisyti reagentus.
Saugojimas ir pastovumas
Reagentai uzdarytuose buteliukuose yra pastovis prie 2...8 °C iki galiojimo datos, uzraSytos
etiketéje.

Neatidarytus reagentus galima naudoti 6 ménesius arba iki galiojimo datos, priklausomai nuo to
kuris terminas baigiasi anksciau, jei jie laikomi gerai uzdaryti prie 2...8 °C ir jei jie neuzterSiami.
Rekomenduojama iSimti reagento buteliukus i$ analizatoriaus ir kai jie nenaudojami, laikyti

uzdarytus Saldytuve, kad iSvengtuméte dazno kalibravimo.

MEGINIY SURINKIMAS

Méginio rasis
Slapimas. Slapimo méginius surinkite j Svarias, plastikines arba stiklines talpas.
Drumstus méginius prie$ analizg centrifuguokite.
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Atsargumo priemonés
Galima jtarti, kad Slapimo méginiai, kuriy pH nepatenka j normalaus Slapimo pH diapazong,
arba kuriy kreatinino koncentracija yra Zemesné nei normali koncentracija, yra atskiesti (4,7,8).

Interferencija (12)
Kriterijai: atsistatymas iki + 10 % pradinés reikSmes (pH: atsistatymas iki + 15 % pradinés

Atskiesty slapimo méginiy rezultatai gali bati klaidingi. Jei jtariate, kad méginys
paimkite naujg méginj.

Su Zmoniy méginiais reikia dirbti ir juos Salinti taip, lyg jie bty potencialiai uzkreciami.
Laikymo salygos (4,7,8)

Rekomenduojame naudoti SvieZius Slapimo méginius. Jei Slapimo méginiai netiriami
nedelsiant, juos galima laikyti bent vieng savaite prie 2...8 °C, ilgesnj laikg galima laikyti
uz8aldzius prie -20 °C.

Pastaba: Visada laikykités nacionaliniy savo Salies rekomendacijy dél darbo su narkotiky
vartojimo tyrimy méginiais ir ju laikymo (4,7,8).

TYRIMO TVARKA

Apie automatizuotg procedirg naudojant Konelab analizatoriy skaitykite Nuorody vadove ir
Pastabose apie Pritaikyma. Jei prietaisas naudojamas procediroms, kuriy nepatvirtino Thermo
Fisher Scientific Oy, negalima garantuoti ty procediiry sékmés ir tokj pritaikyma turi jvertinti
vartotojas.

Skiriamos medziagos
Prie$ tai aprasyti reagentai.
Butinos, bet neskiriamos medziagos

Toliau aprasyti kalibratoriai ir kontrolinés medziagos.
Kalibravimas

Galima naudoti Siuos kalibratorius:

Kodas 981720 DoA Negative Calibrator (neigiamas kalibratorius), 1 x 5 ml

Kodas 981729 DoA Calibrator C1 (C1 kalibratorius), 1 x 5 ml, 20 ug/l (ng/ml)

Kodas 981730 DoA Calibrator C2 (C2 kalibratorius), 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), galutiné riba

Kodas 981731 DoA Calibrator C3 (C3 kalibratorius), 1 x 5 ml, 100 ug/l (ng/ml)

11-Nor-A"-THC-9- karboksirligstis

Sietis: Zr. kalibratoriy pakuociy informacinius lapelius.

Kokybinis protokolas

DoA C2 kalibratorius (50 pg/l 11-Nor-A°-THC-9- karboksirtigtis) naudojamas kaip nuoroda
siekiant atskirti teigiamus méginius nuo neigiamy.
Pusiau kiekybinis protokolas

Kai reikia tik apytikriai apskaiciuotos kanabinoidy koncentracijos, galima nustatyti kalibravimo
kreive naudojant DoA neigiama kalibratoriy, DoA C1 - C3 kalibratorius.

18 naujo kalibruokite tyrima kiekvieng karta, kai naudojamas naujas reagento buteliukas arba jei
kontrolés rezultatai nepatenka j nustatytas ribas.
Kokybés valdymas

Kontrolinés medziagos:

Naudokite DoA Control Set C (DoA kontrolés rinkinys C), kodas 981733, kai 50 pg/l (ng/ml)
naudojamas kaip ribiné verté.

1x5ml1C lygis, 40 ug/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9- karboksirtigstis

1x5ml 2 C lygis, 60 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9- karboksirtigstis

Zr. Kontroliniy medziagy pakuotés informacinj lapelj.

Kiekviena laboratorija turi nusistatyti savo kontrolés daznj.

Pagal gerg laboratorijos praktikg kontrolinés medziagos turi bati tikrinamos kiekvieng diena, kai
tiriami pacienty méginiai ir kiekvieng kartg atliekant kalibravima. Rekomenduojame atlikti dviejy,
lygiy kontrole; vieng 25 % virs ribinés vertés; kita - 25 % Zemiau ribinés vertés (8).

Kokybés valdymo méginiy rezultatai turi patekti | i§ anksto laboratorijos nustatytas ribas.

Pakeitus reagenty ar kalibratoriy partija, rekomenduojame i$ naujo jvertinti kontrolés tikslus ir
diapazonus.

REZULTATY APSKAICIAVIMAS

Kokybiniai rezultatai

Palyginkite paciento méginio reagavimo vertes (A/min.) su ribinés vertés kalibratoriaus
reagavimo vertémis (A/min.). Méginiai, kuriy reagavimo verté (A/min.) yra lygi arba didesné nei
kalibratoriaus reagavimo verté (A/min.) yra laikomi teigiamais. Méginiai, kuriy reagavimo verté
(A/min.) yra maZesné nei kalibratoriaus reagavimo verté (A/min.) yra laikomi neigiamais.
Pusiau kiekybiniai rezultatai

Konelab analizatorius automatiSkai apskaiciuoja rezultatus, naudojant kalibravimo kreive.
Kalibravimo kreivé sukuriama i§ matuojamy kalibratoriy naudojant glodujj splaina.

Pastaba: Imuninés reakcijos, kuriy metu gaunamas vienas rezultatas jei yra pagrindinio
narkotiko ir jo metabolity, negali tiksliai nustatyti atskiry komponenty koncentracijos.
Interpretuojant rezultatus bitina atsizvelgti j tai, kad $lapimo koncentracijos gali labai skirtis,
priklausomai nuo skysciy suvartojimo ir kity biologiniy kintamujy.

Méginiy rezultatai su linijiskumo pavojumi turi bati istirti i$ naujo ir jei vél yra nelinijiniai turi bati
patvirtinami kitais metodais.

Kalibravimo kreivé (pavyzdys)

Kanabinoidai (Cut-off 50 ug/l)
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Koncentracija (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. Kalibravimo kreivé priklauso nuo partijos ir analizatoriaus.
PROCEDUROS RIBOTUMAI

1. Teigiamas Sios analizés rezultatas rodo tik tai, kad yra kanabinoidy ir nebatinai yra susijes
su fiziologiniu ir psichologiniu poveikiu.

2 Teigiama Sios analizés rezultata reikia patvirtinti kitu neimunologiniu metodu, pvz., GC
arba GC/MS.

3. Tyrimas yra skirtas naudoti tik Zmogaus Slapima.

4 Kitos medziagos ir/arba veiksniai, kurios nebuvo tiriamos specifiSkumo studijoje, gali

trukdyti tyrimui ir jtakoti klaidingus rezultatus, pvz., techninés ar darbo eigos klaidos.
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reikSmés)

Ki Pridéjus junginiy iki Zemiau iSvardyty koncentracijy saveika nebuvo stebéta
Junginys Koncentracija
Askorbino ragstis 1000 mg/dl (10 g/l)
Kreatininas 500 mg/dl (5 g/l)
Gliukoze 3000 mg/dl (30 g/l)
Zmogaus serumo albuminas 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobinas 300 mg/dl (3 g/l)
Natrio chloridas 1000 mg/dl (10 g/l)
Slapalas 2000 mg/dl (20 g/l
pH 3-11

Daugiau apie endogenines interferencijos medziagas skaitykite 10 nuorodoje.
NUMATOMOS VERTES (4,5,6)
Aptikimo ribos

Atliekant kokybine procedra, analizés rezultatai atskiria tik teigiamus méginius nuo neigiamy,
> 50 pg/l (ribiné verte). Narkotiko, aptikto teigiamame méginyje, kiekio apskai¢iuoti negalima.
Pusiau kiekybiné procediira

Atliekant pusiau kiekybine procedara, rezultatai parodo tik apytikre, kumuliacing, tiramo
narkotiko koncentracija. (Taip pat Zr. skyriy Rezultaty apskaiciavimas).
EKSPLOATACIJOS CHARAKTERISTIKOS

Nachweisgrenze (12)

5 pg/l (ng/ml) (taikant 50 ug/l ribine verte).

Aptikimo riba zymi Zemiausig iSmatuojama koncentracijg, kurig galima atskirti nuo Neigiamo
kaliztz‘r)atoriaus Ji apskaiciuojama kaip Neigiamo kalibratoriaus koncentracija + 3 SD (serijoje,
n=24).

Netikslumas (12)
Kokybiniai (Rezultaty vienetas Atsakas A/min.)

Vidurkis (Zemas) Vidurkis (galutiné Vidurkis (aukstas)
0.392 A/min. riba) 0.418 A/min. 0.446 A/min.
Lygis 40 ug/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SN NK% SN NK% SN NK%
Proceso metu 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Tarp procesy 0.0015 04 0.0015 04 0.0012 0.3
13 viso 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1

Pusiau kiekybiniai (Rezultaty vienetas ug/l (ng/ml))

Vidurkis (Zemas) Vidurkis (galutiné Vidurkis (aukstas)
40 ug/l (ng/ml) riba) 51 pg/l (ng/ml) 71 pg/l (ng/ml)
SN NK% SN NK% SN NK%
Proceso metu 0.6 14 0.6 1.2 1.2 1.7
Tarp procesy 0.6 15 0.7 14 1.3 1.8
1S viso 13 32 12 23 25 3.6

Tikslumo tyrimas buvo atliekamas kaip rekomendacijas naudojant CLSI (buves NCCLS)
Dokumentas EP5-A su trimis ,Konelab 60“ analizatoriais ir dviem reagenty partijomis 21 diena,
kai matavimy skaicius buvo n = 84.

Metody palyginimas (12)

Atliekant kanabinoidy analizg¢ Konelab 60 analizatoriumi i$ viso buvo istirta 60 Slapimo méginiy
ir kaip nuoroda buvo naudojamas kitas komerciskai prieinamas EIA metodas skirtas
kanabinoidams.

EIA
Kanabinoidai 20 pg/l ribiné
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/l ribiné
- 6* 31

* Atliekant GC/MS: 5 - 36 pg/l A°-THC. Naudojant Konelab pusiau kiekybinj protokola;
25 - 47 pg/l kanabinoidy.

Individualiose laboratorijose gauti rezultatai gali skirtis nuo pateikty duomenu.
SpecifiSkumas (12)

Kanabinoidai, kanabinoidy pobtidzio junginiai ir jvairios potencialiai interferuojancios medziagos
buvo patikrintos dél kryZminio reagavimo analizéje. Toliau pateikiama rezultaty, kurie buvo gauti
tiriant kiekvienos potencialiai reaguojanciosios medziagos koncentracijas, santrauka.

Buvo tirtos tos junginiy koncentracijos, kuriy rezultatai apytiksliai lygiis ribinés vertés
kalibratoriui (50 ug/l):

Junginys Tirta koncentracija (ug/l, ng/ml)
11-Hidroksj-A"-THC 100
I-11-Nor-A -THC-COOH 100
I-11-Nor-A"-THC —~COOH 50
8-p-Hidroksi-A"-THC 100
8:3-11-Hidroksi-A"™~THC 50
A-THC 50
Kanabinolis 100

A°-THC nebuvo tiiamas

Buvo tirtos tos junginiy koncentracijos, kuriy rezultatai neigiami lyginant su ribinés
vertés kalibratoriumi (50 pg/l):

Junginys Konc. (mg/l)  Junginys Konc. (mg/l)
Acetaminofenas 1000 Meperidinas 1000
O-acetilsalicilo ragstis 1000 Metadonas 1000
Amobarbitalis 1000  Metamfetaminas 1000
Amfetaminas 1000  Morfinas 200
Benzolo ekgoninas 1000  d-11-Nor-A°>-THC-COOH 0.1
Kofeinas 100  Oksazepamas 500
Kanabidiolas 10  Fenciklidinas 1000
Kokainas 200 Fenobarbitalis 1000
Kodeinas 1000  Propoksifenas 1000
Dekstrometorfanas 1000  Sekobarbitalis 1000

Protonix (pantoprazolas) nebuvo tiriamas.

Sie spegifiskumo rezultatai gali bati naudojami tik kaip orientyras, bet ne kaip nuoroda ar
etalonas. Zmoniy metabolizmas nevienodas ir negalima tiksliai atkartoti konjugacijos ar kity
metaboliniy procesy. Nepamirskite to, kai naudosite kryZminio reakcingumo duomenis, kaip
pagalbing medziaga interpretuojant pacienty rezultatus.
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SIS IEPAKOJUMA PIELIKUMS IR PIELIETOJAMS ARPUS
ASV. JEBKURA ATSAUKSME UZ KONELAB SISTEMU
ATSAUCAS ARI UZ T SERIJU.

LIETOSANAS NOLUKS

In vitro kvalitativai vai puskvantitativai kannabinoida noteik$anai cilvéka urina ar Konelab 20XT,
30 un 60 analizatoriem.

Si parbaude nodrosina vienigi iepriek$€ji sagatavoto analitiska testa rezultatu. Vajdzétu
izmantot specifiskaku metodi, lai apstiprinatu rezultatus, piem. gazes
hromatografiju/masas spektrometriju (GH/MS). Kliniska izskatiSana un profesionalais
vértéjums japieméro parbaudes rezultatam pie jebkuras drogu Jaunpratigas izmantosanas,
pasi, kad ir izmantoti iepriekSéjie pozitivie rezultati.

KOPSAVILKUMS (1,2)

Kannabinoidi ir savienojumu grupa, kas atrasti Cannabis sativa auga suga. Galvena
psihoaktiva viela kannabinoids ir A™-tetrahidrokannabinols (A°-THC). THC parasti patéré
marihuanas vai hasiSa smékeétaji. Péc marihuanas dimu ieelpo$anas, THC mindsu laika
sasniedz asins koncentracijas augstako pakapi; tadé| asins koncentracija strauiji krit 1 lidz 2
stundu laika par apméram 10 % no limena augstakas pakapes, tas vieglas izplatibas dé| starp
audiem, tadiem ka smadzenes, taukiem un muskuliem.

Marihuana ir metabolizéts plaSos apméros [idz lieliem savienojumu daudzumiem, daudzi no
kuriem ir neakfivi. Galvenais urina metabolits ir 11-nor-A"-THC-9-karboksilskabe.

THC lénas izdali$anas dé| no uzkrasanas vietam audos, urins, 2 lidz 5 dienas péc
nepatstavigo sméketaju pedéjas marihuanas lietoSanas var uzradit pozitivu uz THC
metabolitiem. Hroniski smékétaiji var uzradit pozitivu 3 ldz 4 nedélas péc atturéSanas. Daziem
lieliem smékétajiem var uzradit pozitivu lidz pat 46 dienam un varbit vajadzigas pat lidz 77
dienas, lai uzraditu negativu sekojo$as 10 dienas.

Skidrumu fluktuacijas dé| izdalitas THC metabolitu koncentracijas urina var variét starp _
pozitivam un negativam vertibam, kad izmérits nakoSajas dazas dienas péc atturéSanas. Saja
gadijuma metabolitu koncentracijas pieaugums varétu nozimét falsu atkartotu marihuanas
lietoSanu. Tadé| monitorgjot atturéSanos patiesiba 11-Nor-A"-THC-9- karboksil skabe
koncentracija jaizsaka ka urina kreatinina koeficients.

PROCEDURAS PRINCIPS (2,3)

Kannabinoida parbaude ir kidra gatava lietoSanai homogéna enzima imunometode. Metode ir
bazeta uz konkurenci par fikséto specifisko antivielu daudzuma piesaistiS8anas vietu starp drogas-
markéta enzima glikozes-6-fosfata dehidrogenazes (G6PDH) un urina parauga brivo drogu. Pie
brivas drogas iztrikuma parauga, specifiska antiviela saista drogas-markéto GGPDH un enzima
aktivitate ir nomakta. Sis fenomens rada tieSu saistibu starp drogas koncentraciju urina un enzima
aktivitati. Enzima G6PDH aktivitate ir spektrofotometriski nosakama pie 340 nm, izmérot tas spéju
parvérst nikotinamida adenina dinukleotidu (NAD) par NADH.

STmetode izmanto cut off no 50 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A"~THC-9- karboksil skabe (4,5,6).
REAGENTU INFORMACIJA

Reagents A 2x15ml

ReagentsB  2x15ml
Koncentracijas

Reagents A: Antivielas/substrata reagents

(Peles monoklonalas) anti-A™~-THC antivielas
Glikoze-6-fosfats

NAD
Buferskidums Tris
NaN; <01%
Reagents B: gnszu konjugéts reagents
Ar A*-THC markéts G6BPDH
Buferskidums Tris
NaN; <01%
Piesardzibas pasakumi
Tikai in vitro diagnostikas vajadzibam. NodroSiniet parastos piesardzibas pasakumus, kas
jaievero attiecTba uz riko$anos ar visiem laboratorijas reagentiem. Reagenti satur natrija azidu ka
konservantu. Nenorit. Izvairieties no kontakta ar adu un glotadu.
Sagatavosana
Reagenti ir gatavi lietosanai.
Piezime 1: levietojot reagenta pudelites vai traukus Konelab analizatora, parliecinieties, ka
pudelites kaklina vai uz reagenta virsmas nav burbuli.
Piezime 2: Pirms parbaudes izdariSanas reagenta Skidrumam jabat analizatora readenta diska
temperatra.
Piezime 3: Pirms izmantoSanas iesaka reagentus viegli sajaukt.

Uzglabasana un stabilitate

Reagenti neatvértas pudelités ir stabili 2...8 °C temperatdra lidz uzglabasanas laika, kas
uzdrukats uz etiketes, beigam.

Atvértus readentus var izmantot 6 ménesus vai lidz uzglabasanas laika beigam, kurs ir pirmais,
ja uzglaba cieSi noslégtus 2 ... 8 °C temperatdira un nav piesamots.

lesaka iznemt reagentu pudelites no analizatora un turét tos ledusskpr aizvakotus, ja tie netiek
izmantoti, lai izvairitos no biezas kalibracijas.

PARAUGU IEGUSANA

Parauga tips

Urins. Savakt urina paraugus tiros plastmasas vai stikla konteineros.

Pirms analizes centrifugét paraugus ar augstiem apgriezieniem.
Piesardzibas pasakumi

Urina paraugus arpus normala urina pH robezam vai zem normala urina kreatinina
koncentracijas jatur aizdomas uz viltojumu (4,7,8). Urina parauga viltoS8ana var radrt kltdainus
rezultatus. Ja doma, ka ir viltojums, jaiegast cits paraugs.

Ar no cilvékiem iegltajiem paraugiem ir jarikojas un no tiem jaatbrivojas ta, it ka tie batu
iespé&jami infekciozi.
Uzglabasana (4,7,8)

lesaka svaigu urina paraugu. Ja nav izmekléts nekavéjoties, urina paraugu var uzglabat
vismaz vienu nedé|u 2 ... 8 °C temperatara, ilgakai uzglabasanai sasaldét pie — 20 °C.

Piezime: Vienmér sekojiet jisu pasu valsts nacionalajiem ieteikumiem ka rikoties un uzglabat
paraugus ar launpratigi lietoto drogu klatbdtni.(4,7,8).
PARBAUDES PROCEDURA

Vadieties péc Uzzinas Rokasgramatas un Pielietojuma Piezimém, lai iegttu informaciju par
sava Konelab analizatora automatisko procedaru. Jebkads pielietojums, kuru nav apstiprinajis
Thermo Fisher Scientific Oy, nevar sniegt garantétu rezultatu, tadé| tas jaizvérté paSam lietotajam.
Piegadatie materiali

leprieks aprakstitie reagenti.
NepiecieSamie, tacu nepiegadatie materiali

Kalibratori un kontroles ka noradits zemak.
Kalibrésana

Ir pieejami sekojosi kalibratori:

Kods 981720 DoA, negativs kalibrators, 1 x 5 ml

Kods 981729 DoA Kalibrators C1, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Kods 981730 DoA Kalibrators C2, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), cut off

Kods 981731 DoA Kalibrators C3, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A"-THC-9- karboksil skabe

Fiksésana: Atsaukties uz kalibratoru pakojuma ievietoto pielikumu.
Kvalitativais protokols

DoA Kalibrators C2 (50 ug/l 11-Nor-A"-THC-9- karboksil skabe) ir izmantots ka atsauksme, lai
atSkirtu pozitivus paraugus no negativiem paraugiem.
Puskvantitativais protokols

Kad ir pieprasits aptuvenais kannabinoida koncentracijas novértéjums, kalibréSanas lkne var
bat noteikta ar DoA Negativo Kalibratoru, DoA Kalibratoru C1 - C3.

Atkartojiet kalibréSanas testu ikreiz, kad ir izmantota jauna reagenta pudele vai ja kontroles
rezultati ir arpus noteiktajiem limitiem.
Kvalitates Kontrole

Pieejamas kontroles:

Lieto DoA Kontroles komplektu C, kods 981733, ja 50 g/l (ng/ml) ir lietots ka cut off vertiba.

1 x5 ml Limenis 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9- karboksil skabe

1 x5 ml Limenis 2 C, 60 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9- karboksil skabe

Attiecas uz kontroles iepakojuma ievietoto pielikumu.

Katrai laboratorijai janosaka to pasu kontroles biezums.

Labas laboratorijas prakse iesaka kontoles parbaudtt katru dienu, kad ir testéti pacienta paraugi
un ik reizi, kad ir izdarita kalibré$ana. lesaka divus kontroles limenus pielietot, vienu 25 % virs cut
off, otru 25 % zem cut off (8).

Kuvalitates kontroles paraugu rezultatiem ir jasakrit ar laboratorijas iepriek$ noteiktajiem limitiem.

lesaka parskatit kontroles objektus un diapazonu sekojot reagenta vai kalibrétaja partijas
numura mainai.

REZULTATU APREKINASANA

Kvalitativi rezultati

Salidzinat pacienta parauga atbildes vértibas (A/min) lidz cut off kalibratora atbildes vértibam
(A/min). Paraugi, kuri uzrada atbildes vértibas (A/min) lidzigas vai lielakas ka kalibratora atbildes
vértibas (A/min) ir japienem ka “pozitivi’. Paraugi, kuri uzrada atbildes vértibas (A/min) mazakas

ka kalibratora atbildes vertibas (A/min) ir japienem ka “negativi”.
Puskvantitativi rezultati

Konelab analizators automatiski aprékina rezultatus, izmantojot kalibréSanas likni. KalibréSanas
likne ir veidota no kalbrétaja mérijumiem izmantojot ierievja atbilstibu.

Piezime: Imunometode, kas rada vienreizéjus rezultatus pamatmedikamentu un to metabolitu
klatbatné nevar pilntba garantét individualu komponentu koncentraciju. Interpretéjot rezultatus
janem veéra, ka urina koncentrécija var plasi mainities ar Skidruma ietekmi un citiem biologiskiem
mainigiem.

Paraugu rezultati ar lineariem bridinajumiem jademonstré atkartoti un ja vél lineari nav
apstiprinats ar citam metodém.

Kalibrésanas likne (piemérs)

Kannabinoids (Cut-off 50 pg/l)
0.400 Y
£
s ]
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; "
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x <
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0 20 40 60 80 100
Koncentracija (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. Kalibrésanas lkne ir atkariga no daudzuma un analizatora.

PROCEDURAS IEROBEZOJUMI

1. Pozitivs rezultats ar So metodi norada vienigi kannabinoida klatbatni un nav nepiecieSams
korelét ar fiziologisko un psihologisko efektu pakapi.

2 Pozitivs rezultats ar So metodi jaapstiprina ar citu neimunologdisku metodi, tadu ka GS vai
GS/MS.

3. Sis tests ir paredzéts izmantot vienigi ar cilvéka urinu.

4 Ir iesp&jams, ka citas vielas un/vai faktori, citas ka tas kas izmeklétas specialajos
pétijumos var interferét ar metodi un radtt falsus rezultatus, piem. tehniskas vai
proceduralas kladas.
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Mijiedarbiba (12)

Kritériji: Atjiauno$anas + 10 % no sakuma vértibam (pH: atjauno$anas + 15% no sakuma
vértibam).

Netika novérota ievérojama mijiedarbiba, pievienojot savienojumus koncentracijas, kas
noraditas zemak,

Savienojums Koncentracija
Askorbinskabe 1000 mg/dI (10 g/l)
Kreatinins 500 mg/dl (5 g/l)
Glikoze 3000 mg/dl (30 g/l)
Cilvéka seruma albumins 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobins 300 mg/dl (3 g/l)
Natrija hlorids 1000 mg/dl (10 gfl)
Urinviela 2000 mg/di (20 g/l)
pH 3-11

Informécijai par endogénam interferéjo$am vielam, ladzu, sk. atsauci 10.
PAREDZAMAS VERTIBAS (4,5,6)
Kvalitativa procedira

Kad ir veikta kvalitativa procedra, parbaudes rezultati atSkir vienigi “pozitivu” > 50 pg/l (cut off)
paraugu no “negativa”. Noteiktas drogas daudzums pozitiva parauga nevar bit novértéts.
Puskvantitativa procediira

Kad ir veikta puskvantitativa proceddra, rezultati dod vienigi aptuveni kumulativas drogas
koncentraciju, pasreiz testétu. (Skatit arf nodaju Rezultatu aprékinasana).
VEIKTSPEJAS RAKSTUROJUMS

Uztver$anas robeza (12)

5 pg/l (ng/ml) (50 pg/l cut off pielietosana).

UztverSanas robeza ir zemaka izmérama koncentracija, ko var atkirt no Negativa Kalibratora.
Ta tiek aprékinata ka Negativa Kalibratora koncentracija + 3 SD (darbibas laika, n=24).
Neprecizitate (12)

Kvalitativi (Rezultata vieniba: Atbilde A/min)

Vidgjais (zems) Vidéjais (atseviski) Vidéjais (augsts)
0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
Limenis 40 pg/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Cikla laika 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Starp cikliem 0.0015 0.4 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Kopa 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1
Puskvantitativi (Rezultata vieniba: pg/l (ng/ml))
Vidéjais (zems) Vidéjais Vidéjais (augsts)
40 ug/l (ng/ml) (atseviski) 71 pg/l (ng/ml)
51 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Cikla laika 0.6 14 0.6 12 12 17
Starp cikliem 0.6 15 0.7 14 1.3 1.8
Kopa 1.3 3.2 12 23 25 36
Precizitates pétijums tika veikts, 21 dienu lietojot CLSI (iepriek§ NCCLS) dokumentu EP5-A ka

vadlinijas ar tris “Konelab 60" analizatoriem un divam reagentu partijam, un mérijumu skaits bija
n=84
Metodes salidzinasana (12)

Kopa ar Konelab 60 bija testéti 60 urina paraugi ar Kannabinoida metodi un ka atsauksmi
kannabinotdiem komerciali pieejama metode EIA.

EIA
Kannabinoidi 20 pg/l
cut off
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pgl/l cut off
- 6* 31

*uz GC/MS: 5 - 36 pg/l A°-THC. Ar Konelab puskvantitativais protokols:
25 - 47 pg/l kannabinoidi.

Rezultati, kas ieguti atSkirigas laboratorijas, var atSkirties no dotajiem veiktspé&jas datiem.
Specifiskums (12)

Kannabinoidi, kannabinoidam [idzigi salikumi un dazadas potencialas interferéjosas
substances bija parbauditas uz krustoSanas reakciju metodé. Sekojosie summeétie rezultati iegati
pie koncentracijam, kas parbauditas katram iesp&jamam krusto$anas reagentam.

Testéto komponentu koncentracija, kas rada rezultatu aptuveni ekvivalentu cut off
kalibratoram (50 ug/l):

Komponenti Testétas koncentracijas (ug/l, ng/ml)
11-Hydroxy- A-THC 100
I-11-Nor- A>THC-COOH 100
I-11-Nor- A*-THC ~COOH 50
8-p-Hidroksi- A -TI§|C 100
8—513-1 1-Hidroksi- A™-THC 50
A-THC 50
Kannabinols 100

A’-THC netika parbaudits.

Testéto komponentu koncentracija, kas rada negativu rezultatu relativu cut off
kalibratoram (50 ug/l):

Komponenti Konc. (mg/l) Komponenti Kone. (mg/l)
Acetaminofens 1000  Meperidins 1000
Acetilsalicilskabe 1000 Metadons 1000
Amobarbitals 1000  Metamfetamins 1000
Amfetamins 1000  Morfins 200
Benzoilekgonins 1000  d-11-Nor- A®-THC-COOH 0.1
Kafelns 100  Oksazepams 500
Kannabidiols 10 Fenciklidins 1000
Kokains 200 Fenobarbitals 1000
Kodelns 1000  Propoksifens 1000
dekstrometorfans 1000  Sekobarbitals 1000

Protonix (pantoprazols) netika parbaudits.

Sie specifiskie rezultati jaizmanto vienigi ka visparejo direkfivu un nav paredzati ka pilniga
atsauksme. Cilvéka metabolisma veidi varié un konjugacijas efekts un citi metaboliskie procesi
nevar bat pilnigi kopéti. Ladzu nemiet to véra, kad izmantojiet So krustojuma-reakcijas
rokasgramatu ka paligu pacienta rezultatu interpretacijai.
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NINIEJSZA ULOTKA OPAKOWANIA PRZEZNACZONA
JEST DO STOSOWANIA POZA GRANICAMI USA.
WSZELKIE ODNIESIENIA DO SYSTEMOW KONELAB

ODNOSZA SIE ROWNIEZ DO SERII T.

ZASTOSOWANIE

Do jako$ciowego oraz pdfilosciowego oznaczania in vitro kanabinoli w ludzkim moczu na
analizatorach Konelab 20XT, 30 i 60.

Oznaczenie dostarcza tylko wstgpnych wynikéw analitycznych badan. W celu
potwierdzenia wynikow nalezy uzy¢ bardziej specyficznej metody np. chromatografii
gazowej/spektrometrii masowej (GC/MS). W przypadku kazdego dodatniego wyniku
Swiadczacego o przyjeciu Srodkéw narkotycznych nalezy rozwaza¢ aspekty kliniczne oraz
poddac¢ taki wynik profesjonalnej ocenie.

WPROWADZENIE (1,2)

Kanabinoidy sg grupa zwiazkéw wystepujacych w gagunku rosliny Cannabis sativa. Gtowny
kanabinoid psychoaktywny to Ag—tetrahydrokanabinol (A°-THC). THC pochtaniany jest przez
palenie marihuany lub haszyszu. Po inhalacji dymem palonej marihuany THC szybko osiaga
szczytowq wartos¢ stezenie we krwi i od tego czasu stgzenie we krwi gwattownie spada do okoto
10% wartosci szczytowej w ciggu 1-2 godzin, ze wzgledu na fatwa dystrybucije do takich tkanek
jak mozg, tuszcz i migénie.

Marihuana jest rozktadana do bardzo wielu zwigzkéw z ktérych wigkszo$¢ jest obojetna.
Gléwnym metabolitem wydalanym z moczem jest kwas 11-nor-A"-THC-9-karbosylowy.

Ze wzgledu na powolne uwalnianie THC z miejsc magazynowania w tkankach, wynik
oznaczenia metabolitw THC moze by¢ dodatni przez 2 do 5 dni po ostatnim przyjeciu marihuany
u oséb rzadko palacych. Przewlekli palacze moga mie¢ dodatni wynik przez 3 do 4 tygodni
abstynenciji. U niektdrych natogowych palaczy wynik dodatni moze utrzymac sig do 46 dniii
czasami musi ming¢ nawet 77 dni zeby w oznaczenia przez kolejne 10 dni daty wynik ujemny.

Z powodu wahan stgzenia metabolitow THC wartosci w moczu moga zmienia¢ sig z
pozytywnych do negatywnych nawet po kilkudniowej abstynencji. Dlatego wzrost stezenia
metabolitbw moze nasunac falszywe podejrzenie zazywania marihuany. Aby tego unikng¢ nalezy
monitorowaé abstynencje wyrazajac stezenie 11-Nor-A™-THC-9- karboksylowy w stosunku do
kreatyniny w moczu.

ZASADA METODY (2,3)

Do oznaczenia kanabinoidéw uzyty jest gotowy, ptynny, homogenny test
immunoenzymatyczny. Oznaczenie oparte jest na kompetycyjnym wigzaniu sie leku bedacego
znacznikiem enzymu dehydrogenazy glukozo-6-fosforanu (G6PDH) lub wolnego leku zawartego
w moczu z fragmentami nalezacymi do okreslone;j liczby specyficznych przeciwciat. W przypadku
braku wolnego leku w prébce, do miejsc wigzacych przyczepia sig znakowany G6PDH w wyniku
czego aktywnos$¢ enzymu ulega zahamowaniu. Zjawisko to pozwala powigzac stezenie leku w
moczu z aktywnoscig enzymu. Aktywno$¢ enzymu G6PDH jest oznaczana
spektrofotometrycznie przy diugosci fali 340nm przez pomiar zdolnosci tego enzymu do
przeksztatcenia dinukleotydu nikotynamido adeninowego (NAD) do NADH.

( Do oznaczania jako warto$¢ odcigcia uzyto 50 g/l (ng/ml) 11-Nor-A"-THC-9- karboksylowy
4,5,6).
INFORMACJA O ODCZYNNIKU

Odczynnik A 2x 15 ml

Odczynnik B 2x 15 ml
Stezenia

Odczynnik A: Przeciwciala/odczynnilgsubstrat

Przeciwciata przeciw A”-THC (monoklonalne mysie)
Fosforan-6-glukozy
D

Bufor Tris
NaN; <01%
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Odczynnik B: Koniugat enzymu
G6PDH znakowane A*-THC
Bufor Tris
NaN; <01%
Srodki ostroznosci
Wytgcznie do diagnostyki in vitro. Zachowac srodki ostroznosci wymagane dla odczynnikéw
laboratoryjnych. Odczynnik zawiera azydek sodu jako konserwant. Nie polyka¢. Unika¢ kontaktu
ze skarg i blonami $luzowymi.
Przygotowanie
Odczynniki gotowe do uzycia.
Uwaga 1: Sprawdz przed wstawieniem naczynia z odczynnikiem do analizatora Konelab, czy
w fiolce i na powierzchni odczynnika nie znajduja sig pecherzyki powietrza.
Uwaga 2: Rozpuszczone odczynniki musza osiagna¢ temperature analizatora przed
wykonaniem oznaczenia.
Uwaga 3: Zalecane jest delikatne zamieszanie odczynnikéw przed uzyciem.
Przechowywanie i stabilnos¢
Zamkniete odczynniki sg trwate w temperaturze 2...8 °C az do daty waznosci podanej na
opakowaniu.
Po otwarciu odczynniki sg trwate przez 6 miesigcy w temperaturze 2...8 °C jesli sg nieuzywane,
zamkniete i niezanieczyszczone.
W celu unikniecia czestego kalibrowania zalecane jest wyjecie naczyn z odczynnikami z
analizatora i przechowywanie ich zamknigtych w lodéwce gdy nie wykonujemy oznaczen.
MATERIAL DO BADAN

Rodzaj probki

Mocz. Prébki moczu zebrane do czystego, plastikowego lub szklanego naczynia. Metne prébki
zaleca sig¢ odwirowac przed analiza.
Srodki ostroznosci

Prébki moczu o normalnym zakresie pH, albo normalnym stezeniu kreatyniny moga zosta¢

podejrzane o zafatszowanie (4,7,8). Falszowanie probki moczu moze spowodowaé btedne wyniki.

Jesli jest podejrzenie o sfalszowanie nalezy uzyska¢ inng probke.

Ludzkie prébki powinny by¢ traktowane jako potencjalnie zakazne.
Przechowywanie (4,7,8)

Zalecane jest uzycie $wiezych prébek moczu. Jezeli wykonanie analizy jest niemozliwe probki
mozna przechowywac w temperaturze 2...8 °C lub w celu diuzszego przechowywanie zamrozi¢
do—-20°C.

Uwaga: Zawsze stosuj zalecenia wiasnego kraju w stosunku do leku jesli chodzi o naduzycia,
obchodzenie z probkami i magazynowanie (4,7,8)

POMIAR

Nalezy odnies¢ sig do instrukgiji i aplikacji dla zautomatyzowanej procedury na analizatorze
Konelab. Aplikacja, ktéra nie zostata autoryzowana przez Thermo Fisher Scientific Oy nie moze
by¢ gwarancja i musi zosta¢ oceniona przez uzytkownika.

Dostarczone materiaty

Odczynniki wymienione powyzej.

Materiaty wymagane, nie nalezace do zestawu

Kontrole i kalibratory wskazane ponizej.
Kalibracja

Dostepne sa nastepujace kalibratory:

Numer 981720 DoA Negative Calibrator, 1 x 5 ml

Numer 981729 DoA Calibrator C1, 1 x 5 ml, 20 ug/l (ng/ml)

Numer 981730 DoA Calibrator C2, 1 x 5 ml, 50 g/l (ng/ml), warto$¢ odciecia

Numer 981731 DoA Calibrator C3, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A"-THC-9- karboksylowy

Odnosnik: Odnies sie do zatacznikdw kalibratordw.

Protokoét potilosciowy

DoA Calibrator C2 (50 g/l 11-Nor-A°-THC-9- karboksylowy) jest uzywany jako wartosé
odniesienia do odréznienia probek dodatnich od ujemnych.
Protokoét poétilosciowy

Gdy potrzebne jest szacunkowe okreslenie stezenia kanabinoli mozna wyznaczy¢ krzywa
kalibracyjng za pomocg DoA Negative Calibrator, DoA Calibrators C1 - C3.

Rekalibracje nalezy wykona¢ zawsze gdy uzywamy nowg butelke odczynnika lub jezeli wyniki
kontroli nie znajdujg sie w wyznaczonym zakresie.
Kontrola jakosci

Dostegpne kontrole:

Uzyj DoA Control Set C, numer 981733, gdy uzyto 50 ug/l (ng/ml) jako warto$¢ odcigcia.

1 x5 ml Poziom 1 C, 40 ug/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9- karboksylowy

1 x 5 ml Poziom 2 C, 60 ug/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9- karboksylowy

QOdnies sig do zatacznikow kontroli.

Kazde laboratorium powinno ustali¢ czesto$¢ wykonywania kontroli.

Dobra praktyka laboratoryjna sugeruje stosowanie prébek kontrolnych po kazdorazowej
kalibracji w celu zapewnienia wiasciwych wynikéw probek pacjenta. Zalecane sa dwa poziomy
kontroli; 25 % ponad warto$¢ punktu odciecia; 25 % ponizej punktu odcigcia (8).

Wyniki kontroli jakosci powinny miesci¢ si¢ w ustalonym przez laboratorium zakresie.

Przy zmianie odczynnika i serii kalibratora zalecane jest ponowne oszacowanie wynikow i
zakresow kontroli.

OBLICZANIE WYNIKOW
Wyniki jakosciowe

Poréwnaj zmiane wartosci absorbancji probki (A/min) ze zmiang absorbangji kalibratora
(A/min). Probki wykazujace zmiang absorbanciji (A/min) réwna lub wieksza od wartosci zmiany
absorbanciji (A/min) dla kalibratora uwazane sg za prébe dodatnia. Probki wykazujace warto$¢
absorbancji (A/min) mniejsza od wartosci absorbancji (A/min) uzyskanej dla kalibratora uwazane
s3 za prébe ujemna.

Wyniki poétilosciowe

Wyniki obliczane sg automatycznie przez analizator Konelab przy uzyciu krzywej kalibracyjne;.
Krzywa kalibracyjna jest wyznaczona na podstawie zmierzonych wartosci kalibratoréw.

Uwaga: Oznaczenia immunoenzymatyczne, ktére dajg pojedynczy wynik w obecnosci leku
macierzystego i jego metabolitdw nie moga w petni informowac o ilosciowym stezeniu
poszczegdlnych sktadnikéw. W interpretacji wynikéw nalezy bra¢ pod uwage, ze stezenie w
moczu moze znacznie sie zmienia¢ w zaleznosci od ilosci przyjetych ptyndw oraz innych
zmiennych biologicznych.

Wyniki prébki znajdujace;j sie poza liniowoscig nalezy powtdrzy¢ i jezeli nadal sa nieliniowe
potwierdzi¢ innymi metodami.

Part of Thermo Fisher Scientific

Krzywa kalibracyjna (przyktad)

Cannabinoids (50 ug/l punkt odciecia)
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Stezenie (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. Krzywa kalibracyjna zalezy od serii i od analizatora.
OGRANICZENIA PROCEDURY
1. Dodatni wynik oznaczenia wskazuje tylko obecno$¢ kanabinoli ale nie uwzglednia stopnia
dziatania fizjologicznego i efektéw psychologicznych.
2 Dodatni wynik oznaczenia powinien zosta¢ potwierdzony inng specyficzng metoda taka,
jak GC lub GC/MS.
3. Test przeznaczony jest tylko do uzycia w ludzkim moczu.
4 MoZliwe jest, ze inne substancje/czynniki beda interferowac z probka dajac fatszywy wynik
np. techniczne lub proceduralne btedy.
Interferencije (12)
Kryteria: Zakres + 10 % warto$ci wstgpnych (dla pH: Zakres + 15% warto$ci wstgpnych)
Nie zaobserwowano znaczagcych interferencji po dodaniu zwigzkow o stezeniu przedstawionym
ponizej

2Zwiazek Stezenie

Kwas askorbinowy 1000 mg/dl (10 g/)
Kreatynina 500 mg/dl (5 g/l)
Glukoza 3000 mg/dl (30 g/l)
Albumina osocza ludzkiego 500 mg/di (5 g/l)
Hemoglobina 300 mg/di (3 gll)
Chlorek sodu 1000 mg/dl (10 g/)
Mocznik 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Interferencje endogennych substancji podane sg w pozyciji 10.
WARTOSCI OCZEKIWANE (4,5,6)

Procedura jakosciowa

Wykonanie oznaczenia jako$ciowego pozwala odrézni¢ wynik pozytywny > 50 g/l (warto$é
odciecia) od wynikéw ujemnych. Nie moze by oceniona ilo$¢ leku w probce dodatniej.
Precedura pétilosciowa

Wykonanie procedury pétilosciowej pozwala na przyblizong ocene stezenia testowanego leku.
(Patrz paragraf Obliczanie wynikéw)
CHARAKTERYSTYKI PRACY

Granica wykrywalnosci (12)

5 ug/l (ng/ml) (50 pg/l punkty odciecia).

Granica wykrywalnosci to najnizsze wymierne stezenie/aktywnos$¢, ktére moze zosta¢
odréznione od zera. Obliczane jest jako stezenie probki zerowej + 3 SD (wewnatrz serii, n=24).
Nieprecyzyjnos¢ (12)

Badania jakosciowe (Wyniki: odpowiedz w A/min)

Srednia (niska) Srednia (przerw.) Srednia (wys.)
0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
Poziom 40 ug/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Wewnatrz 0.0018 05 0.0013 0.3 0.0013 0.3
oznaczenia
Miedzy 0.0015 04 0.0015 04 0.0012 0.3
oznaczeniami
Razem 0.0066 1.7 0.0061 15 0.0051 11

Badania pdfilosciowe (Wyniki: ng/ml (ug/l))
Srednia (niska)
40 ug/l (ng/ml)

SD

Srednia (przerw.)
51 pg/l (ng/ml)

Srednia (niska)
71 pg/l (ng/ml)

CV% SD CV% SD CV%
Wewnatrz 0.6 14 0.6 1.2 1.2 1.7
oznaczenia
Miedzy 06 15 0.7 14 13 18
oznaczeniami
Razem 13 32 12 2.3 25 3.6

Przeprowadzono badania precyzji przy uzyciu Dokumentu EP5-A CLSI (poprzednio NCCLS)
na trzech analizatorach Konelab 60 oraz dwoch partiach odczynnikéw przez 21 dni. Liczba
pomiaréw n = 84.

Metoda poréwnawcza (12)

Przetestowano 60 prébek moczu na obecnos¢ kanabinoidéw na Konelab 60 i poréwnano z

metoda referencyjna EIA dla kanabinoiddw.

EIA
Kanabinoidy 20 pg/l punkt
odciecia
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 pg/l punkt
odcigcia
- 6* 31

* GCIMS: 5 - 36 g/l A°-THC. Konelab protokdf pofilosciowy:
25 - 47 g/l kanabinoidéw.

Rezultaty w indywidualnych laboratoriach moga rézni¢ sie od wstgpnych danych.
Specyficznos¢ (12)

W oznaczeniu badano reaktywno$¢ krzyzowa kanabinoidéw i zwigzkéw podobnych do
kanabinoidéw oraz réznych substancji mogacych potencjalnie interferowa¢ w oznaczeniach.
Ponizej przedstawiono wyniki uzyskane w odniesieniu do stezer badanych substancji mogacych
wykaza¢ potencjalng reaktywnos¢ krzyzowa.
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Stezenie badanych zwiazkéw dajace wynik odpowiadajacy w przyblizeniu wynikowi
wartosci odciecia kalibratora (50 pg/l):

Zwigzek Badane stezenie (ug/l, ng/ml
11-hydroksy-A-THC 100
I-11-Nor-A_-THC-COOH 100
I11-Nor-A-THC-COOH 50
8-p-hydroksy-A"-THC 100
8311 -hydroksy-A"-THC 50
A-THC 50
Kgnabinol 100

A"-THC nie zostat przebadany.

Concentraciones de componentes analizados que producen un resultado negativo en
relacion al calibrador del punto de corte (50 pg/l):

Zwigzek Stezenie (mg/l) _ Zwiazek Stezenie (mg/l
Acetaminofen 1000  Meperydyna 1000
Kwas acetylosalicylowy 1000  Metamfetamina 1000
Amobarbital 1000 Metadon 1000
Amfetamina 1000  Morfina 200
Beznoilogonina 1000  d-11-Nor-A°>-THC-COOH 0.1
Kofeina 100  Oksazepam 500
Kanabidiol 10  Fencyklidyna 1000
Kokaina 200  Fenobarbital 1000
Kodeina 1000 Propoksyfen 1000
Dekstrometorfan 1000  Sekobarbital 1000

Protonix (pantoprazol) nie zostat przebadany.

Te wyniki specyficznosci moga zosta¢ wykorzystane jako ogélne odniesienie i nie moga by¢
traktowane jako warto$ci referencyjne. Metabolizm ludzki jest indywidualny i efekt koniugacii i
innych proceséw metabolicznych moze rézni¢ sig od zatozonych. Prosze mie¢ to na uwadze
uzywajac przewodnika reaktywnosci krzyzowej przy interpretowaniu wynikow pacjenta.
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ESTE FOLHETO INFORMATIVO E APLICAVEL PARA
USO FORA DOS E.U.A. QUALQUER REFERENCIA
AOS SISTEMAS KONELAB TAMBEM SE REFERE A
SERIE T.

USO PRETENDIDO

Para a determinagéo qualitativa ou semi-quantitativa in vitro de canabindides na urina humana,
nos analisadores Konelab 20XT, 30 e 60.

Este ensaio fornece apenas resultados preliminares do teste analitico. Devera usar um
método mais especifico para confirmar o resultado como por exemplo a cromatografia
gasosalespectrometria de massa (GC/MS). Devera aplicar um exame clinico e uma
avaliagdo profissional a qualquer resultado do teste que indique abuso de substancias,
particularmente se forem usados resultados preliminares positivos.

SUMARIO (1,2)

Os canabindides sdo um grupo de compostos presentes nas plantas da espécie Cannabis
sativa. O principal canabinéide psicoactivo € o A™-tetrahidrocanabinol (A™-THC). O THC é
consumido geralmente através da marijuana ou do haxixe. Apés a inalagéo do fumo da
marijuana, o THC alcanga uma concentragéo sanguinea maxima num periodo de alguns
minutos; posteriormente a concentragdo no sangue diminui rapidamente para cerca de 10% dos
niveis maximos, num periodo de 1 a 2 horas, devido a sua facil distribuigao por tecidos tais como
o cérebro, a gordura e os musculos.

A marijuana é amplamente metabolizada para um nimero eleyado de compostos, muitos dos
quais estdo inactivos. O principal metabolito urinario € o 11-nor-A™~THC-9-acido carboxilico.

Part of Thermo Fisher Scientific

Devido a libertagao lenta do THC dos locais de armazenamento nos tecidos, a urina pode
resultar num teste positivo relativamente aos metabolitos do THC durante um periodo de 2 a
5 dias apés o consumo mais recente de marijuana por parte dos fumadores ocasionais.

Os fumadores crénicos poderdo apresentar testes positivos durante 3 ou 4 semanas apos a
abstinéncia. Alguns fumadores mais regulares podem apresentar resultados de teste positivos
durante um periodo de 46 dias, necessitando de cerca de 77 dias para terem resultados
negativos durante 10 dias consecutivos.

Devido as flutuagdes na excregdo de fluidos, a concentragdo dos metabolitos do THC na urina
pode variar entre valores positivos e negativos quando medidos sequencialmente apds diversos
dias de abstinéncia. Neste caso um aumento na concentrago de metabolitos podera sugerir
incorrectamente a reutilizagéo de man‘juang. Por isso, para que a abstinéncia seja correctamente
monitorizada, a concentragéo de 11-Nor-A"-THC-9-acido carboxilico deve ser expressa como
uma relagdo para a creatinina na urina.

PRINCiPIO DO PROCEDIMENTO (2,3)

O ensaio dos canabindides é um imunoensaio liquido enzimatico homogéneo pronto-a-usar.
O ensaio baseia-se na competicdo entre uma enzima marcada com a substancia, a glucose-6-
fosfato desidrogenase (G6PDH), e a substancia livre proveniente de uma amostra de urina por
uma quantidade fixa de locais de ligagdo de anticorpos especificos. Na auséncia da substancia
livre proveniente da amostra, a GBPDH marcada com a substancia é ligada pelo anticorpo
especifico e a actividade da enzima ¢ inibida. Este fendmeno cria uma relagao directa entre a
concentragéo da substancia na urina e a actividade da enzima. A actividade da enzima G6PDH é
determinada espectrofotometricamente a 340 nm através da medic&o da sua capacidade em
converter a nicotinamida-adenina-dinucleétido (NAD) em Ng-\DH.

Este ensaio usa um corte de 50 ug/l (ng/ml) de 11-Nor-A"-THC-9-acido carboxilico (4,5,6).
INFORMAGOES DOS REAGENTES

Reagente A 2x15ml

ReagenteB  2x15ml
Concentragées

Reagente A: Reagente do anticorpo/substrato

Anticorpos Anti-A”-THC (monoclonais de rato)
Glucose-6-fosfato

Tampéo Tris
NaN; <01%

Reagente B: Reagente do conjuggdo enzimatico
G6PDH marcada com A™-THC

Tampéo Tris
NaN; <01%
Precaugoes

S6 para uso diagnéstico in vitro. Adopte as precaugdes habitualmente requeridas para o
manuseamento dos reagentes de laboratdrio. Os reagentes contém azida de sédio como
conservante. Nao ingira. Evite o contacto com a pele e com as membranas mucosas.
Preparacao

Os reagentes estdo prontos a usar.

Nota 1: Certifique-se de que ndo ha nenhuma bolha no gargalo do frasco ou na superficie do
reagente quando inserir o frasco ou a ampola do reagente no analisador Konelab.

Nota 2: Antes de efectuar o ensaio devera colocar as solugdes dos reagentes a temperatura
do disco dos reagentes do analisador.

Nota 3: Recomenda-se que misture cuidadosamente os reagentes antes de usar.
Armazenamento e estabilidade

Os reagentes que se encontram em frascos fechados permanecem estaveis até a data
indicada no rétulo, desde que mantidos a 2...8°C.

Os reagentes abertos podem ser usados durante 6 meses ou até ao prazo de validade, o que
ocorr;:r primeiro, se forem guardados fechados a 2...8°C, e sempre que a contaminagéo for
evitada.

Recomenda-se que retire os frascos dos reagentes do analisador e que os mantenha
fechados no frigorifico sempre que n&o forem utilizados, como forma de evitar uma calibragem
frequente.

COLHEITA DA AMOSTRA

Tipo de amostra

Urina. Recolha as amostras de urina em recipientes de plastico ou de vidro limpos.

Antes de analisar, centrifugue as amostras com uma turvagéo alta.
Precaucgbes

As amostras de urina fora do intervalo normal do pH da urina ou abaixo da concentragéo
normal de creatinina na urina devem ser consideradas como podendo ter sido adulteradas
(4,7,8). A adulteragéo da amostra de urina pode provocar resultados errados. Se suspeitar da
ocorréncia de adulteragdo, obtenha outra amostra.

As amostras humanas devem ser manuseadas e eliminadas como se fossem potencialmente
infecciosas.

Armazenamento (4,7,8)

Recomenda-se o uso de amostras de urina recentes. Se ndo forem analisadas imediatamente,
as amostras de urina podem ser armazenadas durante pelo menos uma semana a 2...8°C, para
um periodo de armazenamento superior congele a -20°C.

Nota: Cumpra sempre as recomendagdes nacionais do seu proprio pais em relagéo ao
manuseamento e armazenamento de amostras relativas a abuso de substancias (4,7,8).
PROCEDIMENTO

Consulte o Manual de referéncia e as Notas de aplicagéo para obter mais informagdes sobre o
procedimento automatico do analisador Konelab. Qualquer aplicagéo ndo validada pela Thermo
Fisher Scientific Oy ndo pode ter o desempenho garantido e, por isso, tem de ser avaliada pelo
utilizador.

Materiais fornecidos

Reagentes conforme descrito acima.

Materiais necessarios mas nao incluidos

Calibradores e controlos conforme indicado abaixo.

Calibragem

Est&o disponiveis os calibradores seguintes:

Cadigo 981720 Calibrador Negativo DoA, 1 x 5 ml

Cadigo 981729 Calibrador C1 DoA, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Cadigo 981730 Calibrador C2 DoA, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), corte

Cadigo 981731 Calibrador C3 DoA, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A"-THC-9-4cido carboxilico

Rastreabilidade: Consulte o folheto informativo incluido com os calibradores.
Protocolo Qualitativo

O Calibrador C2 DoA (50 pg/l 1 1-Nor-A°-THC-9-4cido carboxilico) € usado como referéncia
para a distingao entre amostras positivas e amostras negativas.

Protocolo semi-quantitativo

Quando uma estimativa aproximada da concentragéo de canabindides é requerida, é possivel
estabelecer uma curva de calibragem com o Calibrador Negativo DoA e com os Calibradores C1-
C3 DoA.

Faga uma nova calibragem do teste sempre que usar um novo frasco do reagente ou se os
resultados do controlo se situarem fora dos limites estabelecidos.
Controlo de qualidade

Controlos disponiveis:

Use o Conjunto C do Controlo DoA, cédigo 981733, quando usar 50 pg/l (ng/ml) como valor de
corte.

1 x5 ml Nivel 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 11-Nor—A:-THC-9-écid0 carboxilico

1 x5 ml Nivel 2 C, 60 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A"~THC-9-acido carboxilico

Consulte o folheto informativo incluido nos controlos.
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Cada laboratério deve estabelecer a sua propria frequéncia de controlo.

A boa prética laboratorial sugere que os controlos sejam testados sempre que forem testadas
amostras do paciente e sempre que seja efectuada a calibragem. Recomenda-se o ensaio de
dois niveis de controlos; um 25% acima do corte; o outro 25% abaixo do corte (8).

Os resultados das amostras de controlo de qualidade devem ficar dentro dos limites
predefinidos pelo laboratério.

Recomenda-se que seja feita a reavaliagédo dos alvos e dos limites do controlo apés qualquer
alteragdo do lote do reagente ou do calibrador.

CALCULO DE RESULTADOS

Resultados qualitativos

Compare os valores de resposta da amostra do paciente (A/min) com os valores de resposta
do calibrador de corte (A/min). As amostras que produzirem um valor de resposta (A/min) igual
ou superior ao valor da resposta (A/min) do calibrador sao consideradas positivas. As amostras
que produzirem um valor de resposta (A/min) inferior ao valor de resposta (A/min) do calibrador
s&o consideradas negativas.

Resultados semi-quantitativos

Os resultados s&o calculados automaticamente pelo analisador Konelab com uma curva de
calibragem. A curva de calibragem é gerada a partir dos calibradores medidos, usando o ajuste
de “spline”.

Nota: Os imunoensaios que produzem um unico resultado na presencga da substancia
principal e dos seus metabolitos ndo conseguem quantificar a concentragdo dos componentes
individuais. A interpretacdo dos resultados deve ter em consideragdo que as concentragdes de
urina podem variar bastante com a ingest&o de liquidos e com outras variaveis bioldgicas.

Os resultados da amostra com aviso de linearidade devem ser novamente ensaiados e se
continuarem a n&o ser lineares devem ser confirmados com outros métodos.

Curva de calibragem (exemplo)

Canabindides (para corte 50 pg/l)
0.400
z />
€
< 0350
g e
8 0300
)
14
<
0.250
0 20 40 60 80 100
Concentragao (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. A curva de calibragem depende do lote e do analisador.

LIMITAGOES DO PROCEDIMENTO

1. Um resultado positivo neste ensaio indica apenas a presenca dos canabindides e ndo
esta necessariamente relacionado com a extensao dos efeitos fisiologicos e psicolégicos.

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

3. O teste foi concebido para ser usado apenas na urina humana.

4 E possivel que outras substéancias e/ou factores além dos investigados no estudo de
especificidade possam interferir com o teste e originar resultados falsos, como por ex., os
erros técnicos ou processuais.

Interferéncia (12)

Critérios: Recuperagdo dentro dos limites de + 10 % dos valores iniciais (para pH: recuperagéo
dentro dos limites de + 15% dos valores iniciais)

Na&o foi observada nenhuma interferéncia significativa pela adigdo dos compostos até as
concentragdes listadas abaixo

Composto Concentragao
Acido ascorbico 1000 mg/dl (10 g/)
Creatinina 500 mg/dl (5 g/l)
Glicose 3000 mg/dl (30 g/l)
Albumina de soro humano 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobina 300 mg/di (3 g/l)
Cloreto de sodio 1000 mg/dl (10 g/)
Uréia 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Para obter informagdes sobre as substancias interferentes endégenas, consulte a referéncia 10.
VALORES DE REFERENCIA (4,5,6)

Procedimento qualitativo

Quando o procedimento qualitativo é executado, os resultados do ensaio distinguem apenas
as amostras positivas > 50 pg/l (corte) das amostras negativas. A quantidade de substéancia
detectada numa amostra positiva ndo pode ser estimada.
Procedimento semi-quantitativo

Quando o procedimento semi-quantitativo € executado, os resultados demonstram apenas
concentragdes cumulativas aproximadas da substancia a ser testada. (Consulte também a
secgdo Calculo dos Resultados).
CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

Limite de detecgao (12)

5 pg/l (ng/ml) (50 pg/l aplicagéo de corte).

O limite de detecgao representa a concentragdo mensuravel mais baixa passivel de ser
distinguida do Calibrador Negativo. E calculada como a concentragéo do Calibrador Negativo +
3 DS (ensaio, n=24).

Impreciséo (12)
Qualitativo (unidade do resultado: resposta A/min)

Média (inferior) Média (corte) Média (superior)

0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
Nivel 40 ug/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)

SD CV% SD CV% SD CV%
No ensaio 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Entre ensaios 0.0015 04 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Total 0.0066 17 0.0061 15 0.0051 1.1

Semiqualitativo (unidade do resultado: pg/l (ng/ml))
Média (inferior) Média (corte) Média (superior)
40 ug/l (ng/ml) 51 pg/l (ng/ml) 71 pg/l (ng/ml)

SD CV% SD CV% SD CV%
No ensaio 0.6 14 0.6 12 12 17
Entre ensaios 0.6 15 0.7 14 13 18
Total 13 32 12 2.3 25 36

O estudo de precisao foi reélizado utiliiando [§) dochmento EPS»A do CLS'I (anteriorménte
NCCLS) como diretriz com trés analisadores Konelab 60 e dois lotes de reagentes durante 21
dias, com um nimero de medi¢des n = 84.
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Comparagao de métodos

Foram testadas um total de 60 amostras de urina com o ensaio dos Canabindides no
analisador Konelab 60 e tendo como referéncia um método EIA para canabinéides
comercialmente disponivel.

EIA
Canabinoides 20 pg/l corte
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 g/l corte
- 6* 31

*Com GC/MS: 5 - 36 pg/l A>-THC. Com Konelab protocolo semi-quantitativo:
25 - 47 g/l canabindides.

Os resultados obtidos em laboratérios individuais podem diferir dos dados de desempenho
fornecidos.
Especificidade (12)

Os canabindides, os compostos semelhantes aos canabindides e diversas substancias
interferentes potenciais foram testados em relagdo a reactividade cruzada no ensaio. O quadro
seguinte resume os resultados obtidos nas concentragdes testadas para cada reagente cruzado
potencial.

Concentragdo dos compostos testados que produzem um resultado aproximadamente
equivalente ao calibrador de corte (50 pg/l):

Composto Concentracgo testada (ug/l, ng/ml)
1 1—Hidroxi§A“—THC 100
I-11-Nor-A -THC-COOH 100
1-11-Nor-A"-THC-COOH 50
8-p-Hidroxi-A™-THC 100
8:3-11-Hidroxi-A"-THC 50
A-THC 50
Cganabinol 100

A°-THC né&o foi testado

Concentragoes de compostos testados que produzem um resultado negativo relativo
ao calibrador de corte (50 ug/l):

Composto Conc. (mg/l) Composto Conc. (mgll)
Acetaminofeno 1000 Meperidina 1000
Acido acetilsalicilico 1000 Metadona 1000
Amobarbital 1000  Metanfetamina 1000
Anfetamina 1000  Morfina 200
Benzoilecgonina 1000  d-11-Nor-A°>-THC-COOH 0.1
Cafeina 100  Oxazepam 500
Canabidiol 10  Fenciclidina 1000
Cocaina 200  Fenobarbital 1000
Codeina 1000  Propoxifeno 1000
Dextrometorfan 1000  Secobarbital 1000

Protonix (pantoprazol) néo foi testado.

Estes resultados de especificidade devem ser usados apenas como orientagdo geral ndo se
destinando a servirem de referéncia completa. Os padrdes do metabolismo humano variam e o
efeito da conjugacéo e outros processos metabdlicos ndo podem ser totalmente replicados.
Tenha sempre esta ideia em mente quando usar este guia de reactividade cruzada como auxilio
na interpretagdo dos resultados dos pacientes.
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Konelab™ / Séria T
CANNABINOIDS / CANNABINOIDES

981623 2 x30ml

TENTO PRIBALOVY LETAK JE URCENY PRE KRAJINY
MIMO USA. AKAKOLVEK ZMIENKA SYSTEMOV
KONELAB SA VZTAHUJE AJ NA SERIU T.

POUZITIE

Na in vitro kvalitativne alebo semi-kvantitativne stanovenie kanabinoidov v fudskom mo¢i v
analyzatoroch Konelab 20XT, 30, 60.

Test poskytuje iba predbezny analyticky vysledok. Na potvrdenie vysledku je potrebné
pouzit’ viac Specifickil metédu, napr. plynovil chromatografiu/lhmotnostni spektrometriu
(GC/MS). Akykolvek vysledok testu na zneuzivané substancie, najma v pripade
pozitivneho predbezného vysledku, by mal byt’ klinicky zvazeny a profesionalne
posudeny.

ZHRNUTIE (1,2)

Kanabinoidy st skupinou zli¢enin, ktoré s3 nachadzaju v rastline dgmhu Cannabis sativa.
Hlavnym psychoaktivnym kanabinoidom je A -tetrahydrokanabinol (A”~THC). THC sa zvycajne
uziva fajéenim marihuany alebo hasi$a. Po inhalacii dymu marihuany dosahuje THC v krvi svoj
vrchol v priebehu niekolkych minut; nasledne koncentrécia v krvi rychlo klesa na asi 10%
najvys$sej hodnoty v priebehu 1 az 2 hodin, kedZe sa lahko distribuuje do tkaniv ako mozog,
tukové tkanivo a svaly.

Marihuana sa rozsiahle metabolizuje na velky pocet zli€enin, z ktorych je vacsina neaktivnych.
Hlavnym metabolitom v mo¢i je 11-nor-A”~THC-9-karboxylova kyselina.

Kvoli pomalému uvolfiovaniu THC zo skladovacich miest v tkanivach méze byt mocovy test na
THC metabolity pozitivny 2 az 5 dni po poslednom uZiti marihuany u prileZitostnych uzivatelov.
U chronickych uzivatelov méze byt test pozitivny aj po 3 az 4 tyzdrioch abstinencie. U niektorych
tazkych uzivatelov moze byt vysledok pozitivny az 46 dni a az 77 dni méze trvat’ kym dosiahnu
negativny vysledok 10 po sebe nasledujucich dni.

Kvoli fluktuacii pri vylu€ovani tekutin sa méze koncentracia THC metabolitov v mogi lisit' od
pozitivnych po negativne hodnoty, pri sekvenénom merani po niekolkych drioch abstinencie. V
tomto pripade moze zvySenie koncentracie metabolitov faloSne ukazovat na opatovné uZitie
marihgany. Preto by sa pri spravnom monitorovani abstinencie mala uvadzat koncentracia 11-
Nor-A"-THC-9- carboxylic acid v pomere ku kreatininu v mo¢i.

PRINCIP METODY (2,3)

Test Kanabinoidy je tekutym homogénnym enzymatickym imunotestom pripravenym na
poutZitie. Test je zaloZzeny na kompeticii substanciou-oznacenym enzymom glukézo-6-fosfat
dehydrogenazy (G6PDH) s volnou substanciou zo vzorky moca o pevne dané mnozstvo
vézobnych miest na Specifickej protilatke. Pri absencii volnej substancie vo vzorke sa
substanciou-oznaceny enzym G6PDH viaZe na $pecificku protilatku a inhibuje jeho aktivitu. Tento
jav sposobuje priamy vztah medzi koncentraciou substancie v moci a aktivitou enzymu. Aktivita
enzymu GBPDH sa stanovuje spektrofotometricky pri 340nm meranim jeho schopnosti
konvertovat nikotinamid adenin dinukleotid 9(NAD) na NADH.

Test pouziva hrani¢nt hodnotu 11-Nor-A"-THC-9- carboxylic acid 50 ug/l (ng/ml) (4,5,6).
INFORMACIE O CINIDLACH

Cinidlo A 2x15ml

Cinidlo B 2X15ml

Koncentracie
Cinidlo A: Protilatka / substrat &inidlo o
Mysia monoklonalna protilatka proti A-THC
Glukdzo-6-fosfat

tris pufer
NaN; <0.1%
Cinidlo B: Cinidlo enzymového konjugatu
G6PDH oznaceny s A-THC
Tris pufer
NaNj; <01%
Varovanie

Len na in vitro diagnostiku. Dodrzujte normélne bezpecnostné opatrenia, ktoré st nevyhnutné
pri manipulacii so vSetkymi laboratérnymi ¢inidlami. Cinidlo obsahuije azid sodny ako konzervacnu
latku. Neprehltajte/nepozivajte. Zabrarite styku s pokoZkou a sliznicami.

Priprava

Cinidl4 su pripravené na pouZitie.

Poznamka 1: Pred vioZenim nadobiek do analyzatora Konelab skontrolujte, ¢i sa v hrdle
nadobky, alebo na povrchu ¢inidla nenachadzaju bubliny.

Poznamka 2: Roztoky ¢inidiel musia mat pred testom teplotu reakéného disku analyzatora.

Poznamka 3: Odportca sa ¢inidla pred pouzitim jemne premiesat.

Uskladnenie a trvanlivost’

Cinidla v neotvorenych nadobkach su stabilné pri 2...8°C az do datumu exspiracie vytlaceného
na Stitku.

Otvorené ¢inidla mozno pouzivat po dobu 6 mesiacov alebo do datumu exspiracie (podia toho,
&o nastane skor), ak su skladované pevne uzavreté pri teplote 2...8 °C a nedéjde ku
kontamin&cii.

Ak nadobky s €inidlom nepouzivate, odportca sa vybrat' ich z analyzatora a skladovat ich
uzavreté v chladnicke, aby ste sa vyhli Castej kalibracii.

ODBER VZORIEK

Typ vzorky

Mog€. Vzorky moca odoberajte do Cistych plastovych alebo sklenenych nadobiek.

Vzorky s vysokou turbiditou pred analyzou centrifugujte.
Varovanie

U vzoriek moca s pH mimo bezné rozmedzie alebo s koncentraciou kreatininu v mo¢i nizSou
ako je norma, by sa mali povazovat za znehodnotené (4,7,8). Znehodnotenie vzorky moc¢a méze
sposobit chybné vysledky.

Pri podozreni na zhehodnotenie odoberte dalsiu vzorku.

Manipulujte a znehodnocujte fudské vzorky ako potencidlne infekény material.
Uskladnenie (4,7,8)

Odportca sa pouZit’ Cerstvé vzorky moca. Ak vzorky moca neanalyzujete okamzite, mozno ich
skladovat' minimaine jeden tyzderi pri 2...8 °C alebo dlhSie pri zmrazeni na -20 °C.

Poznamka: Vzdy postupuijte podla odporicani svojej krajiny pre manipuléciu a uskladnenie
vzoriek zneuzivanych substancii (4,7,8).
TESTOVACI POSTUP

Automaticky postup pouZitia analyzatora Konelab najdete v manuali a Pouzivatelskej prirucke.
Meranie postupom, ktory nie je validizovany firmou Thermo Fisher Scientific Oy nie je
garantované a musi byt vyhodnotené uzivatefom.
Poskytnuté materialy

Cinidla popisané vysSie.
Materialy potrebné, ale neposkytované

Kalibratory a kontroly uvedené nizsie.
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Kalibracia

K dispozicii su nasledujuce kalibratory:

Kaéd 981720 DoA Negativny kalibrator, 1 x 5 ml

Kéd 981729 DoA Kalibrator C1, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Kod 981730 DoA Kalibrator C2, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), hraniéna hodnota

Code 981731 DoA Calibrator C3, 1 x 5 ml, 100 pg/l (ng/ml)

11-Nor-A"-THC-9- carboxylic acid

Odvoditelnost’: Pozrite si prosim pribalové letaky ku kalibratorom.
Kvalitativny protokol

Ako referencia na rozliSenie pozitivnych a negativnych vzoriek sa pouZiva DoA Kalibrator C2
(50 pg/l 11-Nor-A°-THC-9- carboxylic acid).
Semi-kvantitativny protokol

Ak sa vyZaduje iba hruby odhad koncentracie kanabinoidov, kalibraént krivku mozno vytvorit' s
DoA Negativnym kalibratorom, DoA Kalibratormi C1 — C3.

Test rekalibrujte vzdy po pouZiti novej flasky ¢inidla alebo ak su kontrolné vysledky mimo
stanoveného rozmedzia.
Kontrola kvality

Dostupné kontroly:

( P/Ol,ll)iite DoA Kontrolna sada C, koéd 981733, ak sa ako hrani¢na hodnota pouzije 50 pg/l
ng/ml).

1 x5 ml Level 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9- carboxylic acid

1 x5 ml Level 2 C, 60 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9- carboxylic acid

Pozrite si pribalové letaky kontrol.

Kazdé laboratdrium by si malo stanovit viastnu frekvenciu kontrol.

Pri dobrej laboratérnej praxi sa odportiéa kontroly testovat kazdy deri ked su testované vzorky
pacienta a pri kazdej kalibracii. Odporuca sa testovat' dve trovne kontrol; jednu 25% nad
hraniénou hodnotou a druhti 25% pod hrani¢nou hodnotou (8).

Vysledné hodnoty kontrolnych vzoriek by mali byt v rozmedzi referenénych hodnét vopred
stanovenom laboratériom.

Cielové hodnoty a rozmedzia pre kontroly sa odporti¢a prehodnotit po zmene $arze ¢inidla
alebo kalibratoru.

VYPOCET VYSLEDKOV

Kvalitativne vysledky

Porovnajte hodnoty odozvy vzorky pacienta (A/min) s hraniénymi hodnotami odozvy kalibratora
(A/min). Vzorky produkujice hodnotu odozvy (A/min) rovnu alebo vacsiu ako hodnota odozvy
kalibratora (A/min) sa povazuju za pozitivne. Vzorky produkujtice hodnotu odozvy (A/min) rovnu
alebo mensiu ako hodnota odozvy kalibratora (A/min) sa povazuju za negativne.
Semi-kvantitativne vysledky

Vysledky sa automaticky vypocitaju Konelab analyzatorom pomocou kalibracnej krivky.
Kalibraéna krivka sa vytvara zo zmeranych kalibratorov metddou spline fit.

Poznamka: Imunotesty produkuijlice jeden vysledok v pritomnosti materskej latky a jej
metabolitov nemézu poskytnut presnu kvantitativnu koncentraciu jednotlivych komponentov.
Interpretacia vysledkov musi zohladnit, Ze koncentracia v moci sa moze vyrazne menit s prijmom
tekutin a dalSimi biologickymi premennymi.

Vysledky vzoriek indikujuce nelinearitu by mali byt pretestované a ak su stéle nelineame, mali
by byt potvrdené inymi metddami.

Kalibraéna krivka (priklad)

Cannabinoides (Cut off 50 pg/l)

0.400

0.350 /
0.300 ’/"/
<4

0.250

Odpoved (A/min)

0 20 40 60 80 100
Konentracia (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. Kalibracna krivka zavisi od $arze a analyzatora.

OBMEDZENIA METODIKY

Pozitivny vysledku tohto testu naznacuije iba pritomnost kanabinoidov a nemusi
nevyhnutne zodpovedat rozsahu fyziologickych a psychologickych Gginkov.

Pozitivny vysledok tohto testu by mal byt potvrdeny dalSou neimunologickou metédou ako
napr. GC alebo GC/MS.

2. Test je ur€eny vyluéne na pouZitie s fludskym mocom.

N

testom a spdsobovat falodné vysledky, napr. technické alebo proceduraine chyby.
Interferencie (12)
Kritéria: Regeneracia do + 10 % pociatoénych hodnét (pre pH: Regeneracia do + 15%
pociatoénych hodnbt)
Pridanim latok do hodnét koncentracii uvedenych dole neboli pozorované Ziadne
signifikantné interferencie

Latka Koncentracia
Kyselina askorbova 1000 mg/dI (10 g/l)
Kreatinin 500 mg/dI (5 g/l)
Glukoza 3000 mg/dl (30 g/l)
Ludské sérum Albumin 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobin 300 mg/dl (3 g/l)
Chlorid sodny 1000 mg/dl (10 g/l)
Mocovina 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

Endogénne interferujuce substancie najdete v bibliografii 10.
OCAKAVANE HODNOTY (4,5,6)

Kvalitativny postup

Pri kvalitativnom postupe sa vysledky testu rozli$uju iba na pozitivne > 50 pg/l (hraniéna
hodnota) a negativne vzorky. Mnozstvo detekovane;j latky v pozitivnej vzorke nemozno odhadnuit.
Semi-kvantitativny postup

Pri semi-kvantitativnom postupe udavaju vysledky iba priblizné kumulativne koncentracie
testovanej latky. (Pozrite si aj cast Vypocet vysledkov)
PREVADZKOVE CHARAKTERISTIKY

Hranica citlivosti detekcie (12)

5 g/l (ng/ml) (50 ug/l hrani¢na hodnota pouZitelnosti).

Hranica citlivosti detekcie reprezentuje najnizsiu meratelnt koncentraciu, ktora sa da odlisit od
Negativneho kalibratora. Vypocita sa ako koncentracia Negativneho kalibratora + 3 SD (pocas

procesu, n=24).
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Nepresnosti (12)
Kvalitativna (Vysledna jednotka: Odpoved A/min.)

Datum revizie (RRRR-MM-DD)
2007-08-16

Stredna (Nizka) Stredna Stredna Zmeny od predchadzajiicej verzie
0.392 A/min. ((]PA{?rBUZ?r?]II?]) O.Et\ft)ésgl/(ri)in. Aktualizované interferencia, nepresnost a nazov spolo&nosti.
Uroven 40 pg/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV% c €
V ramci behu 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Medzi behom 0.0015 0.4 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Spolu 0.0066 1.7 0.0061 15 0.0051 1.1
SV
Ciasto&ne kvantitativna (Vysledna jednotka: ug/l (ng/ml)) .
Stred?? (l\/ll’zl;a) ( Stredné) ( Stredn;é\ KonelabTM / T serien
40 pg/l (ng/ml Prerusenie Vysoka
51 pg/l (ng/ml) 71 pgll (ng/ml) CANNABINOIDS / KAN NABINOIDER
SD CV% SD CV% SD CV% IREFl
V ramci behu 0.6 14 0.6 12 12 17 981623 2x30ml
Medzi behom 0.6 1.5 0.7 1.4 1.3 1.8
Spolu 1.3 3.2 1.2 23 25 3.6 A
Pomocou dokumentu EP5-A CLSI (CLSI = Clinical and Laboratory Standards Institute - DENNA BIPACKSEDEL GALLER UTOM USA.

Institut pre klinické a laboratérne Standardy) (predo$ly NCCLS = National Committee for
Clinical Laboratory Standards - Narodny Vybor pre klinické laboratérne Standardy), ako
navodu, bola pomocou troch analyzatorov Konelab 60 a dvoch skupin &inidiel za 21 dni
urobena precizna Stidia s po¢tom merani n=84.

Porovnanie metody (12)

Celkovo bolo testom Kanabinoidy testovanych 60 vzoriek moca na analyzatore Konelab 60 s
pouzitim komeréne dostupnej EIA metddy pre kanabinoidy ako referencie.
E

IA
Kanabinoidy 20 pg/l hraniéna
hodnota
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 g/l
hraniéna hodnota

- 6" 31

* Pri GC/MS: 5 - 36 g/l A°>-THC. Pri semi-kvantitativnom protokole Konelab:
25 - 47 g/l kanabinoidov.

Vysledky ziskané v jednotlivych laboratériach sa mozu lisit od danych prevadzkovych dat.
Specificita (12)

Kanabinoidy, zlG¢eniny kanabinoidného typu a rézne potencidlne interferujice latky boli pri
tomto teste testované na skrizenu reaktivitu. Nasledujuce tabulky uvadzaju suhm vysledkov
ziskanych pri koncentraciach testovanych pre kazdu potencialne skrizene reaguijticu latku.

Koncentracie testovanych zlti¢enin, ktoré produkuju vysledok priblizne ekvivalentny
hrani¢nej hodnote kalibratora (50 pg/l):

Zluenina Testovana koncentracia (ug/l, ng/ml
11-Hydroxg/—A -THC

I-11-Nor-A_-THC-COOH 100

I-11-Nor-A"-THC ~COOH 50
8-B-Hydroxy-A°>-THC 100

881 1-Hydroxy-A°-THC 50

A-THC 50

Kgnabinol 100
A°- THC (Tetrahydrocanabinol) nebol testovany

Koncentracie testovanych zltiéenin, ktoré produkuju negativny vysledok vzhladom na
hrani¢nu hodnotu kalibratora (50 pg/l):

Zlucenina Konc. (mg/l) _ Zluéenina Konc. (mg/l)
Acetaminofén 1000  Meperidin 1000
Kyselina acetylsalicylova 1000  Metadon 1000
Amobarbital 1000  Metamfetamin 1000
Amfetamin 1000  Morfin 200
Benzoylekgonin 1000  d-11-Nor-A°-THC-COOH 0.1
Kofein 100  Oxazepam 500
Kanabidiol 10 Fencyklidin 1000
Cocaine 200  Fenobarbital 1000
Kodein 1000  Propoxyfén 1000
Dextrometorfan 1000  Sekobarbital 1000

Protonix (pantoprazole) nebol testovany.

Tieto vysledky $pecifity sa musia pouZit iba ako smemica a nie st uréené ako Uplna referencia.
Vzorce fudského metabolizmu sa liSia a i¢inok konjugacie a ostatnych metabolickych procesov
nemozno plne replikovat. Vezmite to prosim do Gvahy ak tito smemicu skrizenej reaktivity
pouzivate ako pomécku pri interpretacii vysledkov pacienta.
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EVENTUELLA HANVISNINGAR TILL KONELAB SYSTEMS
AVSER AVEN T SERIEN.

AVSEDD ANVANDNING

For kvalitativ eller halvkvantitativ bestdmning in vitro av kannabinoider i humant urin pa Konelab
20XT, 30 och 60 analysatorer.

Denna analys ger endast ett preliminart analytiskt testresultat. En mer specifik metod
maste anvandas for att bekrafta resultatet, t.ex. gaskromatografi/masspektrometri
(GC/MS). Kliniska faktorer och yrkesméassigt omdome maste beaktas for alla testresultat
vad géller missbruk av droger, sarskilt nar prelimindra positiva resultat anvands.
SAMMANFATTNING (1,2)

Kannabinoider &r en grupp substanser som finns i vaxtarten Cannabig sativa. Den
huvudsakliga psykoaktiva kannabinoiden ar A -tetrahydrokannabinol (A*-THC). THC intas i
allmanhet genom att réka marijuana eller hasch. Efter inandning av marijuana-rék nar THC en
toppkoncentration i blodet inom nagra minuter. Sedan sjunker koncentrationen i blodet snabbt
till cirka 10 % av toppnivaerna inom 1 till 2 timmar, eftersom det sprids snabbt till vavnad, t.ex.
hjérnan, fett och muskler.

Marijuana metaboliseras i hég grad, ill ett stort antal ;ubstanser och de flesta av dessa ar
inaktiva. Den huvudsakliga urinmetaboliten &r 11-nor-A"-THC-9-karboxylsyra.

Pa grund av den relativt langsamma frisattningen av THC fran lagringsstéllen i vavnad kan urin
testa positivt for THC-metaboliter i 2 till 5 dagar efter senaste marijuana-anvéandning, nar det géller
rokare som sallan anvander marijuana. Kroniska rokare kan testa positivt i 3 till 4 veckor efter
abstinens. Vissa tunga rokare kan vara positiva i upp till 46 dagar och det kan behdvas upp il
77 dagar for att testa negativt i 10 pa varandra féljande dagar.

Pa grund av fluktuationer i vatskeutsdndring kan koncentrationen av THC-metaboliter i urinen
variera mellan positiva och negativa varden vid efter varandra fljande matningar efter flera dags
abstinens. | detta fall kan en 6kning av metabolitkoncentration ge en falsk indikation av fémyad
anvandning av marijuana. For att dvervaka abstinens pa ratt satt ska darfor koncentration av 11-
Nor-A°-THC-9- karboxylsyra uttryckas som farhallandet med urinkreatinin.

TESTPRINCIP (2,3)

Kannabinoid-analysen ar en homogen enzymimmunanalys i vatskeform som ar klar att
anvanda. Analysen ar baserad pa konkurrens, mellan drogmérkt enzymglukos-6-
fosfatdehydrogenas (G6PDH) och den fria drogen fran urinprovet, om en fast mangd specifika
bindningsstallen for antikroppar. Saknas fri drog i provet kommer det drogmarkta GBPDH att
bindas av den specifika antikroppen och enzymaktivitet hdammas. Detta fenomen skapar ett
direkt forhallande mellan drogkoncentration i urinen och enzymaktivitet. Enzym-G6PDH-
aktivitet bestdms med spektrofotometer vid 340 nm, genom att méata dess formaga att
omvandla nikotinamidadenindinukleotid (NAD) till NADH.

( Denna analys anvander ett gransvarde pa 50 ug/ (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9- karboxylsyra
4,5,6).
REAGENSINNEHALL

ReagensA  2x15ml

ReagensB  2x15ml
Koncentrationer

Reagens A: Angikropp/substrat—reagens

Anti-A”-THC-antikroppar (musmonoklonala)
Glukos-6-fosfat
NAD
Tris-buffert
NaNj; <0.1%
Reagens B: Enzymkonjugatreggens
6PDH markt med A™-THC
Tris-buffert
NaNj; <0.1%
Forsiktighetsatgarder

Endast for in vitro-diagnostik. Vidta normala forsiktighetsatgérder som vid all hantering av
laboratoriereagenser. Reagensemna innehaller natriumazid som konserveringsmedel. Far gj
svaljas. Undvik kontakt med hud och slemhinnor.

Beredning

Reagensema ar klara for anvandning.

Anmarkning 1: Kontrollera att det ej finns bubblor i flaskhalsen eller pa ytan av reagensen da
behallarma placeras i Konelab-analysatom.

Anmérkning 2: Reagenslésningarna maste ha samma temperatur som analysatoms
reagensplattor innan testet utfors.

Anmarkning 3: Vi rekommenderar att reagenserna ska blandas forsiktigt fore anvandning.
Forvaring och hallbarhet

Reagens i odppnad flaska ar hallbar vid 2...8 °C till pa etiketten angivet utgangsdatum.

Oppnade reagenser kan anvandas i 6 manader eller till utgangsdatum, det som intréffar forst,
vid tattslutande forvaring vid 2...8 °C och nér kontamination undviks.

Reagensflaskoma bar tas ut fran analysatorn och forvaras tillslutna i kyl nér de inte skall
anvandas, for att undvika ofta aterkommande kalibrering.

PROVTAGNING

Provmaterial

Urin. Ta urinprov i rena plast- eller glasbehallare.

Centrifugera prover som har hdg grumlighet, fore analys.
Forsiktighetsatgarder

For urinprover utom normalt pH-omrade eller under normal urinkreatininkoncentration foreligger
misstanke om forfalskning (4,7,8). Forfalskning av urinprovet kan ge felaktiga resultat. Om
forfalskning misstanks, ta ytterligare ett prov.

Humana prover ska behandlas som potentiellt smittférande, bade vid hantering och kassering.
Forvaring (4,7,8)

Nytagna urinprover rekommenderas. Om de inte analyseras direkt kan urinprover forvaras i
minst en vecka vid 2...8 °C och férvaras under I&ngre tid vid -20 °C.

Obs: Fdlj alltid nationella rekommendationer for landet i fraga vad galler hantering och férvaring
av prover pa drogmissbruk (4,7,8).
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TESTUTFORANDE

Se Handhavandemanualen och Application Notes for automatiskt utférande pa aktuell
Konelab-analysator. Varje applikation som ej har validerats av Thermo Fisher Scientific Oy, kan ej
garanteras vad géller prestanda och maste darfor utvérderas av anvandaren.
Bifogat material

Reagenser enligt ovan.
Erforderligt material som ej medféljer

Kalibratorer och kontroller enligt nedan.
Kalibrering

Det finns foliande kalibratorer:

Artikelnr. 981720 DoA negativ kalibrator, 1 x 5 ml

Artikelnr. 981729 DoA kalibrator C1, 1 x 5 ml, 20 pg/l (ng/ml)

Artikelnr. 981730 DoA kalibrator C2, 1 x 5 ml, 50 pg/l (ng/ml), grénsvarde

Artikelnr. 981731 DoA kalibrator C3, 1 x 5 ml, 100 ug/l (ng/ml)

11-Nor-A°-THC-9- karboxylsyra

Sparbarhet: Se bipacksedlar for kalibratorer.
Kvalitativt protokoll

DoA kalibrator C2 (50 ug/l 11-Nor-A*-THC-9- karboxylsyra) anvands som referens for att skilja
positiva prover fran negativa prover.
Halvkvantitativt protokoll

Nar det krévs en grovskattning av kannabinoidkoncentration kan en kalibreringskurva
faststéllas med DoA negativ kalibrator, DoA kalibratorerna C1 - C3.

Kalibrera om testet varje gang en ny flaska reagens anvénds eller om kontrollresultaten ej
ligger inom faststallda granser.
Kvalitetskontroll

Tillgéngliga kontroller:

Anvand DoA kontrolisats C, artikelnr. 981733, nar 50 pg/l (ng/ml) anvands som ett gréansvarde.

1 x5 mlNiva 1 C, 40 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A°-THC-9- karboxylsyra

1 x5ml Niva 2 C, 60 pg/l (ng/ml) 11-Nor-A>-THC-9- karboxylsyra

Se bipacksedeln for kontrollerna.

Varje laboratorium ska faststélla sin egen kontrollfrekvens.

For god laboratoriesed rekommenderas att kontroller ska testas varje dag patientprover testas
och varje gang kalibrering utfors. Vi rekommenderar att tva nivaer av kontroller ska kéras. En
25 % over gransvardet och den andra 25 % under gransvardet (8).

Resultaten fran kvalitetskontrollproven bér ligga inom de av laboratoriet faststéllda grénserna.

Vi rekommenderar att ny beddémning ska goras av mal och omraden for kontroller efter byte av
reagens eller kalibratorbatch.

RESULTATBERAKNING

Kvalitativa resultat

Jamfor patientprovets svarsvarden (A/min) med grénsvardet for kalibratorns svarsvarden
(A/min). Prover som ger ett svarsvarde (A/min) storre an eller lika med svarsvérdet (A/min) for
kalibratom anses vara positiva. Prover som ger ett svarsvarde (A/min) mindre &n svarsvardet
(A/min) for kalibratorn anses vara negativa.

Halvkvantitativa resultat

Resultaten beréknas automatiskt av Konelab-analysator med hjélp av en kalibreringskurva.
Kalibreringskurvan genereras fran de uppmétta kalibratorema med hjalp av kurvanpassning med
en spline-funktion.

Obs: Immunanalyser som ger ett resultat vid férekomst av den éverordnade drogen och dess
metaboliter kan inte helt kvantitetsbestdmma koncentrationen av individuella komponenter.
Tolkning av resultaten maste ta hansyn till att urinkoncentration kan variera avsevart med
vatskeintag och andra biologiska variabler.

Provresultat med linjaritetsvaming ska kéras om och om de fortfarande ar icke-linjéra ska de
bekréaftas med andra metoder.

Kalibreringskurva (exempel)

Kannabinoider (grénsvarde 50 pg/l)
0.400
/>
5
E 0350
<
(7] 0.300
4
0.250
0 20 40 60 80 100
Koncentration (ug/l)

Konelab 20XT/30/60. Kalibreringskurvan &r batchberoende och analysatorberoende.

BEGRANSNINGAR | UTFORANDET

1. Ett positivt resultat fran denna analys indikerar endast férekomst av kannabinoider och
korrelerar inte nédvandigtvis med graden av fysiologisk och psykologisk effekt.

2 Ett positivt resultat med denna analys ska bekraftas med en annan icke-immunologisk
metod, t.ex. GC eller GC/MS.

3. Testet har endast utformats for anvandning med humant urin.

4 Det ar mdjligt att andra substanser och/eller faktorer &n de som undersokts i
specificitetsstudien kan ge interferens med testet och orsaka falska resultat, t.ex. tekniska
fel eller procedurfel.

Interferens (12)

Kriterium: Aterh&mtning inom + 10 % av startvérdena (fér pH: Aterhdmtning inom + 15 % av
startvardena)

Ingen betydande interferens noterades vid tillsatsen av preparat upp till nedanstaende
koncentrationer

Preparat Koncentration
Askorbinsyra 1000 mg/dl (10 g/l)
Kreatin 500 mg/dl (5 g/l)
Glukos 3000 mg/dl (30 g/l)
Human serum albumin 500 mg/dl (5 g/l)
Hemoglobin 300 mg/dl (3 g/l)
Natriumklorid 1000 mg/di (10 g/)
Karbamid 2000 mg/dl (20 g/l)
pH 3-11

For endogena interfererande substanser, se referens 10.
REFERENSOMRADE (4,5,6)

Kvalitativ procedur

Nar den kvalitativa proceduren utfors skiljier analysresultaten endast mellan positiva prover,
> 50 g/l (grénsvarde) och negativa prover. Mangden drog som detekteras i ett positivt prov kan
inte uppskattas.
Halvkvantitativ procedur

Nér den halvkvantitativa proceduren utfors ger resultaten endast ungefarliga kumulativa
koncentrationer av den drog som testas. (Se aven avsnittet Berdkning av resultat).

Part of Thermo Fisher Scientific

UTFORANDETS KARAKTERISTIKA

Detektionsgréns (12)

5 g/l (ng/ml) (applikationen med grénsvarde 50 pg/l).

Detektionsgransen representerar lagsta métbara koncentration som kan skiljas fran negativ
kalibrator. Den beraknas som koncentrationen av negativ kalibrator + 3 SD (standardavvikelser)
(inom serien, n=24).

Imprecision (12)
Kvalitativ (Resultatenhet: Respons A/min)

Medel (Iag) Medel (avbrutet) Medel (hog)
0.392 A/min 0.418 A/min 0.446 A/min
Niva 40 pg/l (ng/ml) 50 pg/l (ng/ml) 60 pg/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Inom testet 0.0018 0.5 0.0013 0.3 0.0013 0.3
Mellan testen 0.0015 0.4 0.0015 0.4 0.0012 0.3
Totalt 0.0066 17 0.0061 1.5 0.0051 1.1

Semikvantitativ (Resultatenhet: pg/l (ng/ml))

Medel (lag) Medel (avbrutet) Medel (h6g)
40 pg/l (ng/ml) 51 ug/l (ng/ml) 71 ug/l (ng/ml)
SD CV% SD CV% SD CV%
Inom testet 0.6 14 0.6 12 12 17
Mellan testen 0.6 15 0.7 14 1.3 1.8
Totalt 13 32 12 23 25 36
Precisionsstudien utférdes med CLSI (tidigare (NCCLS), dokument EP5-A, som riktlinje med

tre Konelab 60-analysatorer och tva reagensmedel under 21 dagar; antalet matningar var n = 84.

Metodjamforelse (12)
Totalt 60 urinprover testades med Kannabinoid-analysen pa Konelab 60 och kommersiellt
tilganglig EIA-metod for kannabinoider som referens

EIA
Kannabinoider 20 pg/l
gransvarde
+ -
Konelab 60 + 23 0
50 g/l
gransvarde

- 6* 31

*Med GC/MS: 5 - 36 ug/l A>-THC. Med Konelab halvkvantitativt protokoll:
25 - 47 ug/l kannabinoider.

Resultaten som erhalls vid varje enskilt laboratorium kan skilja sig fran angivna data for
prestanda.
Specificitet (12)

Kannabinoider, kannabinoidliknande substanser och olika potentiellt stérande substanser
testades vad galler korsreaktivitet i analysen. Féljande ger en sammanfattning av resultaten som
erhdlls vid de koncentrationer som testades for varje potentiellt korsreagerande substans.

Koncentration av testade substanser som ger ett resultat ungefar likvardigt med
gransvardeskalibrator (50 pg/l):

Substans Koncentration testad (ug/l, ng/ml)
1 1-Hydroxg-A“-THC 100
I-11-Nor-A_-THC-COOH 100
I-11-Nor-A*-THC-COOH 50
8-B-Hydroxi-A°>-THC 100
8.8-1 1-Hydroxi-A°>-THC 50
A-THC 50
K?nnabinol 100

A"-THC har inte testats

Koncentrationer av substanser som testats och givit ett negativt resultat i forhallande till
gransvardeskalibratorn (50 pg/l):

Substans Konc. (mg/l)  Substans Konc. (mg/l)
Paracetamol 1000 Meperidin 1000
Acetylsalicylsyra 1000 Metadon 1000
Amobarbital 1000  Metamfetamin 1000
Amfetamin 1000  Morfin 200
Bensoylekgonin 1000  d-11-Nor-A°>-THC-COOH 0.1
Koffein 100 Oxazepam 500
Kannabidiol 10 Fencyklidin 1000
Kokain 200 Fenobarbital 1000
Kodein 1000  Propoxifen 1000
Dextrometorfan 1000  Sekobarbital 1000

Protonix (pantoprazole) har inte testats.

Dessa specificitetsresultat maste anvéndas som allménna riktlinjer och &r inte avsedda som en
fullstandig referens. Humana amnesomsattningsmonster varierar och inverkan av konjugation
och andra metaboliska processer kan inte replikeras helt. Kom ihag detta nar dessa anvisningar
for korsreaktivitet anvénds som ett hjélpmedel vid tolkning av patientresultat.
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