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Funcéo

Imunoensaio para a determinag@o quantitativa in vitro do peptideo

C em soro, plasma e urina humanos.

0 ensaio destina-se a ser utilizado como auxiliar no diagndstico e
tratamento de doentes com secre¢éo de insulina anémala.

O imunoensaio de electroquimioluminescéncia (electrochemiluminescence
immunoassay ou “ECLIA”) foi concebido para ser utilizado nos
analisadores de imunoensaios Elecsys 1010/2010 e MODULAR
ANALYTICS E170 (Mddulo Elecsys) da Roche.

Caracteristicas

O peptideo C é um aminodcido-31 de cadeia simples (AA 33-63) que liga o
polipeptideo (C) com um peso molecular de aprox. 3021 daltons.!2

No processo de biosintese da insulina, o peptideo C é formado como
sub-produto juntamente com a insulina, através da clivagem proteolitica da
molécula precursora pré-insulina, armazenada em granulos secretorios

no complexo de Golgi das células pancreaticas 3. A pré-insulina, por

sua vez, foi clivada a partir da pré pré-insulina.23

O peptideo C desempenha uma fung&o importante na montagem da
estrutura da insulina de cadeia dupla (cadeia A e B) e na formagéo dos
dois elos de dissulfureto dentro da molécula da pré-insulina. A insulina e o
peptideo C sdo segregados em quantidades equimolares, e libertados para
a circulagdo através da veia portal.* Como metade da insulina, e quase
nada do peptideo C, é extraido no figado, o peptideo C tem uma semi-vida
mais longa (cerca de 35 min.) do que a insulina; uma concentra¢éo 5 a

10 vezes mais elevada do peptideo C persiste na circulagéo periférica,

e estes niveis flutuam menos do que a insulina.234

O figado néo extrai peptideo C, que é removido da circulagdo pelos

rins e degradado, com uma frac¢éo excretada na forma inalterada

na urina. A concentra¢do na urina é cerca de 20-50 vezes mais

elevada do que no soro. As concentragdes de peptideo C s&o, por
conseguinte, elevadas nas doengas renais.!23

No passado, o peptideo C foi considerado biologicamente inactivo. No
entanto, estudos recentes demonstraram que é capaz de dar origem

a efeitos moleculares e fisiolégicos que sugerem que o peptideo C &,

de facto, um peptideo bioactivo. Existem evidéncias de a substituicdo

do peptideo C, juntamente com a administracdo de insulina, poder
prevenir o desenvolvimento ou retardar a progresséo de complicagdes

a longo prazo na diabetes de tipo 1.567.8:9.10

As determinagdes do peptideo C, da insulina e da glucose sdo utilizadas
como auxiliar no diagnéstico diferencial de hipoglicemia (hipoglicemia
provocada e hipoglicemia causada por hiperinsulinismo), para garantir o
controlo apropriado e a terapéutica dos doentes. Para quantificar a secregéo
de insulina enddgena, o peptideo C é determinado basalmente, apds jejum
e apos testes de estimulagéo e supresséo. Devido a elevada prevaléncia de
anticorpos enddgenos anti-insulina, as concentragoes de peptideo C reflectem
a secregdo de insulina pancreatica enddgena de forma mais fidvel nos
diabéticos tratados com insulina, do que os niveis de insulina propriamente
ditos. As determinacdes do peptideo C podem, por conseguinte, ser um
auxiliar na avaliagdo de uma fungéo residual da célula 8 nas fases precoces
da diabetes mellitus de tipo 1, e para o diagnéstico diferencial da diabetes
auto-imune latente nos adultos (LADA) e da diabetes de tipo 2.23.11.12.13,14
Sao também utilizadas determinagdes do peptideo C para avaliar o éxito do
transplante de ilhéus e na monitorizagdo apés pancreatectomia.2?

O peptideo C na urina é determinado quando se pretende fazer uma
avaliagdo continua da fung&o da célula 8 ou quando néo é pratico efectuar
colheitas de sangue com frequéncia (por ex., em criangas).2 A excre¢do do
peptideo C na urina tem sido utilizada para avaliar a fungdo pancredtica
na diabetes gestacional, e em doentes com controlo glicémico instavel

na Diabetes Mellitus Insulino-dependente (IDDM). 1516

Apesar de a realizacdo do teste de peptideo C ndo ser necessaria

na monitorizagdo de rotina da diabetes, é uma ferramenta valiosa

para a tomada de decisdes terapéuticas que s&o essenciais a um
controlo metabdlico optimizado a longo prazo.'”18

Os niveis de peptideo C elevados podem ser um resultado de um aumento
da actividade das células 8 observado nos casos de hiperinsulinismo,
provocado por insuficiéncia renal e obesidade.?

cobas

Também foi determinada uma correlagéo entre niveis de peptideo C mais
elevados e hiperlipoproteinemia crescente e hipertensdo.®

Séo observados niveis baixos de peptideo C em casos de: inani¢éo,
hipoglicemia provocada, hipoinsulinismo (NIDDM, IDMM), doenca

de Addison e apds pancreatectomia radical

Principio do teste

Técnica de sandwich. Duragdo total do ensaio: 18 minutos.

* 1%incubacéo: 20 ul de amostra, um anticorpo monoclonal biotinilado
especifico de peptideo C e um anticorpo monoclonal especifico
de peptideo C, marcado com complexo de ruténio® reagem
entre si e formam um complexo sandwich.

*  2%incubagdo: Apds a incorporagdo das microparticulas revestidas
de estreptavidina, o complexo formado liga-se a fase sélida pela
interaccdo da biotina e da estreptavidina.

* A mistura de reaccdo € aspirada para a célula de leitura, onde as
microparticulas s&o fixadas magneticamente a superficie do eléctrodo.
Os elementos ndo ligados sdo entdo removidos com ProCell. A
aplicacdo de uma corrente eléctrica ao eléctrodo induz uma emissao
quimioluminescente que é medida por um fotomultiplicador.

*  Os resultados sé@o determinados com base numa curva de calibragao,
que é gerada especificamente pelo analisador por uma calibragéo de 2
pontos, e uma curva principal incluida no cédigo de barras do reagente.

a) Complexo Tris(2,2'-bipiridil)ruténio(ll) (Ru(bpy)g*)

Reagentes - solugdes de trabalho

Dispositivo de reagentes Elecsys C-Peptide, Ref. 03184897 - 100 testes

M Microparticulas revestidas de estreptavidina (tampa
transparente), 1 frasco, 6,5 ml:
Microparticulas revestidas de estreptavidina, 0,72 mg/ml; capacidade
de ligagéo: 470 ng biotina/mg microparticulas; conservante.

R1 Anticorpo anti-peptideo C-Ab~biotina (tampa cinzenta), 1 frasco, 9 ml:
Anticorpos monoclonais biotinilados anti-peptideo C (ratinho)
1 mg/l; tamp&o fosfato 50 mmol/l, pH 6,0; conservante.

R2 Anticorpo anti-peptideo C-Ab~Ru(bpy)3* (tampa preta), 1 frasco, 9 ml:
Anticorpo anti-peptideo C monoclonal (ratinho) marcado
com complexo de ruténio 0,4 mg/l; tampao fosfato
50 mmol/l, pH 6,0; conservante.

Precaucdes e adverténcias

Para utilizagdo em diagndstico in vitro.

Respeite as precaugdes normais de manuseamento de reagentes laboratoriais.
Elimine todos os residuos de acordo com os regulamentos locais.

Ficha de seguranca fornecida a pedido, para uso profissional.

Evite a formacéo de espuma com todos os reagentes e com todo o tipo
de amostras (amostras de pacientes, calibradores e controlos).

Preparacao dos reagentes

Os reagentes do dispositivo foram incluidos numa unidade pronta

a ser utilizada que ndo pode ser separada.

Toda a informagéo necessaria ao correcto funcionamento € introduzida no
analisador através dos respectivos codigos de barras do reagente.

Conservacao e estabilidade

Conservar a 2-8°C.

Coloque o dispositivo de reagentes Elecsys C-Peptide na vertical
para assegurar a total disponibilidade das microparticulas durante
a mistura automética, antes da utilizago.

Estabilidade:

em frasco fechado a 2-8°C: até ao fim do prazo de validade indicado

apds abertura a 2-8°C: 12 semanas
no analisador MODULAR 8 semanas
ANALYTICS E170:

no analisador Elecsys 2010: 8 semanas

no analisador Elecsys 1010: 4 semanas (guardado alternadamente no
frigorifico e no analisador - temperatura
ambiente 20-25°C; até 20 horas no total

quando aberto)
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Colheita e preparacao das amostras

Apenas as amostras indicadas em seguida foram testadas

e consideradas aceitaveis.

O soro é colhido em tubos de amostra padrao ou com gel separador.
Plasma tratado com Li-heparina e EDTA-Ks3.

Critério: Recuperagao dentro de 90-110% do valor sérico ou declive

0,9-1,1 + coeficiente de correlagdo > 0,95.

Urina de 24 horas, 1:10 pré-diluicdo com Elecsys Diluent MultiAssay.
Estabilidade das amostras de soro e de urina de 24 horas: 4 horas a 15-25°C,
24 horas a 2-8°C e 30 dias a -20°C. Congelar apenas uma vez.20

Os diferentes tipos de amostras incluidos na lista foram testados com

base numa selecgéo de tubos de colheita de amostras comercialmente
disponiveis na altura em que o teste foi realizado, i.e. nem todos os tubos dos
diferentes fabricantes disponiveis no mercado foram testados. Os sistemas
de colheita de amostras de diferentes fabricantes podem, por sua vez, conter
materiais diferentes que, em alguns casos, podem afectar os resultados

dos testes. Ao utilizar amostras em tubos primarios (sistemas de colheita

de amostras), consulte as instrugdes do fabricante dos tubos.

As amostras que contém precipitado tém de ser centrifugadas antes da
realizagdo do ensaio. Nao utilize amostras inactivadas por calor. N&o

utilize amostras e controlos estabilizados com azida.

Antes da determinagdo, certifique-se de que as amostras dos pacientes, 0s
calibradores e os controlos estdo a temperatura ambiente (20-25°C).

Devido a possiveis efeitos de evaporagdo, as amostras, 0s

calibradores e os controlos colocados no analisador deverdo ser
analisados no prazo de duas horas.

Materiais fornecidos
Consulte a seccéo “Reagentes - solugdes de trabalho”.

Materiais necessarios (mas nao fornecidos)
* Ref. 03184919, Elecsys C-Peptide CalSet, para 4 x 1 ml
* Ref. 03609979, Elecsys PreciControl MultiAnalyte, para 2 x 2 ml
cada de PreciControl MultiAnalyte 1 e 2
* Ref. 03609987, Elecsys Diluent MultiAssay, 2 x 18 ml diluente de amostra
* Equipamento normal de laboratério
*  Analisador Elecsys 1010/2010 ou MODULAR ANALYTICS E170
Acessorios para os analisadores Elecsys 1010 e 2010:
* Ref. 11662988, Elecsys ProCell, 6 x 380 ml de tamp&o do sistema
* Ref. 11662970, Elecsys CleanCell, 6 x 380 ml de solugéo de
limpeza para a célula de leitura
* Ref. 11930346, Elecsys SysWash, 1 x 500 ml de aditivo
para &gua de lavagem
* Ref. 11933159, Adaptador para SysClean
* Ref. 11706829, Elecsys 1010 AssayCup, 12 x 32 cuvetes de reac¢do ou
Ref. 11706802, Elecsys 2010 AssayCup, 60 x 60 de cuvetes de reacgéo
*  Ref. 11706799, Elecsys 2010 AssayTip, 30 x 120 pontas de pipeta
Acessorios para o analisador MODULAR ANALYTICS E170:
* Ref. 12135019, ProCell M, 1 x 2 | de tampéo do sistema
o Ref. 12135027, CleanCell M, 1 x 2 | de solugdo de limpeza
para a célula de leitura
*  Ref. 03023141, PC/CC-Cups, 50 cuvetes para pré-aquecimento
do ProCell M e do CleanCell M antes de usar
* Ref. 03005712, ProbeWash M, 12 x 70 ml de solucéo de limpeza para
finalizacdo da andlise e lavagem durante a mudanca de reagentes
* Ref. 12102137, AssayTip/AssayCup Combimagazine M, 48 tabuleiros
X 84 cuvetes de reaccdo ou pontas de pipeta, sacos para lixo
* Ref. 03023150, WasteLiner, sacos para lixo
* Ref. 03027651, SysClean Adapter M
Acessorios para todos os analisadores:
o Ref. 11298500, Elecsys SysClean, 5 x 100 ml de solugéo
de limpeza do sistema
Apenas disponivel nos EUA:
* Ref. 03564177, Elecsys C-Peptide CalCheck, 3 intervalos de concentragéo

Realizacdo do ensaio
Para assegurar a correcta execugdo do ensaio, é importante cumprir
as instrucdes fornecidas neste documento para o analisador utilizado.

cobas

Consulte 0 manual do operador apropriado para obter informagdes

mais especificas sobre o ensaio feito no analisador.

A ressuspenséo das microparticulas é efectuada automaticamente

antes de usar. Introduza os parametros especificos do teste através

dos cddigos de barras dos reagentes. Se, em algum caso excepcional,

ndo for possivel ler o cddigo de barras, o cédigo numérico de 15

digitos devera ser introduzido manualmente.

Analisadores MODULAR ANALYTICS E170 e Elecsys 2010: Eleve a
temperatura dos reagentes refrigerados até aprox. 20°C e coloque-0s

no disco dos reagentes (20°C) do analisador. Evite a formacéo de
espuma. O sistema regula automaticamente a temperatura dos

reagentes e a abertura/fecho dos frascos.

Analisador Elecsys 1010: Eleve a temperatura dos reagentes refrigerados até
aprox. 20-25°C e coloque-0s no disco dos reagentes/amostras do analisador
(temperatura ambiente a 20-25°C). Evite a formagéo de espuma. Abra as
tampas dos frascos manualmente antes de usar e feche manualmente
depois de usar. Conserve a 2-8°C depois de usar.

Calibracédo
Rastreabilidade: Este método foi padronizado contra o Reagente de
Referéncia Internacional da OMS para o peptideo C da insulina humana
para imunoensaio, IRR, cédigo 84/510, estabelecido em 1986, do "National
Institute for Biological Standards and Control (NIBSC)".2021
Cada conjunto de reagentes Elecsys C-Peptide contém um cédigo
de barras com informagdes especificas para a calibrag@o do lote de
reagentes em questdo. A curva principal previamente definida é adaptada
ao analisador através do Elecsys C-Peptide CalSet.
Frequéncia das calibragdes: Uma calibragdo por lote de reagentes utilizando
reagente recém-colocado (i.e., dentro de um méximo de 24 horas apés ter
sido registado no analisador). Devem ser feitas as seguintes recalibragdes:
Analisadores MODULAR ANALYTICS E170 e Elecsys 2010:
* passado 1 més (28 dias) quando se utiliza 0 mesmo lote de reagentes
* passados 7 dias (quando se utiliza 0 mesmo dispositivo

de reagentes no analisador)
Analisador Elecsys 1010:
e com cada dispositivo de reagentes
* passados 7 dias (temperatura ambiente de 20-25°C)
* passados 3 dias (temperatura ambiente de 25-32°C)
Para todos os analisadores:
* conforme necessario: p. ex., em resultados de ensaios de controlo

de qualidade fora dos limites especificados.
Verificagdo da calibragdo: N&o é necessaria. O software do analisador verifica
automaticamente a validade da curva e alerta para eventuais desvios.

Controlo de qualidade

Para o controlo de qualidade, utilize o Elecsys PreciControl MultiAnalyte 1 e 2.
Adicionalmente pode ser utilizado outro material de controlo adequado.
Efectue os controlos dos diversos intervalos de concentragdo como
determinaces simples, pelo menos uma vez em cada 24 horas, quando
o teste estiver a ser utilizado, uma vez por dispositivo de reagentes e a
seguir a cada calibragdo. Os intervalos e limites de controlo devem ser
adaptados as exigéncias especificas de cada laboratdrio. Os valores
obtidos devem situar-se dentro dos limites definidos.

Cada laboratério deve estabelecer as medidas correctivas a tomar no
caso de os valores se situarem fora dos limites.

Calculo
O analisador calcula automaticamente a concentragéo de analito de cada
amostra em nmol/l, ng/ml ou pmol/l (selecciondvel).

Factores de conversdo: ng/ml (ug/l) x 0,33333 = nmol/l
ng/ml x 333,33 = pmol/l
nmol/l x 3,0 = ng/ml
pmol/l x 0,003 = ng/ml

Limitages - interferéncias?

O ensaio ndo é afectado pela ictericia (bilirrubina < 855 pmol/l ou

< 50 mg/dl), hemdlise (Hb < 0,186 mmol/l ou < 0,3 g/dl), lipemia (Intralipid
< 2.000 mg/dl) e biotina < 246 nmol/l ou < 60 ng/ml.

Critério: recuperagéo dentro de + 10% do valor inicial.

Elecsys 1010/2010 e MODULAR ANALYTICS E170
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Nos doentes em tratamento com doses elevadas de biotina (i.e.

> 5 mg/dia), as amostras s6 deverdo ser colhidas no minimo 8 horas
ap6s a ultima administragdo de biotina.

Néo foi observada interferéncia do factor reumatdide até uma
concentragdo de 1.200 Ul/ml.

Né&o foi observado qualquer efeito "high-dose hook" em concentragdes
de peptideo C até 60 nmol/l (180 ng/ml).

Foram efectuados testes in vitro, no soro, com 17 farmacos frequentemente
utilizados, e na urina, com 13 farmacos frequentemente utilizados. Nao
se encontrou qualquer interferéncia com o ensaio.

Tal como acontece com todos os testes que contém anticorpos
monoclonais de ratinho, este teste pode produzir resultados errados em
amostras colhidas em pacientes tratados com este tipo de anticorpos
ou que os receberam para fins de diagnéstico.

Em casos isolados, podem ocorrer interferéncias devido a titulos
extremamente elevados de anticorpos para o ruténio.

O teste contém aditivos que minimizam estes efeitos.

Em casos isolados, podem ocorrer interferéncias devido a titulos
extremamente elevados de anticorpos para a estreptavidina.

Quando o objectivo é o diagndstico, os resultados devem ser

sempre interpretados em conjunto com a anamnese do paciente,

o0 exame clinico e outros resultados.

Intervalo de medi¢ao?
Soro e plasma: 0,003-13,3 nmol/l ou 0,01-40 ng/ml (definido pelo limite de
deteccdo inferior e pelo maximo da curva principal). Os valores inferiores ao

limite de detecgéo sdo indicados como < 0,003 nmol/l (< 0,01 ng/ml) Os valores

acima do intervalo de medigéo sdo indicados como > 13,3 nmol/l (> 40 ng/ml)
(ou até 133 nmol/l ou 400 ng/ml no caso das amostras diluidas 10 vezes).

Urina: 0,03-133 nmol/l ou 0,1-400 ng/ml (definido pelo limite de deteccéo
inferior e pelo maximo da curva principal para urina pré-diluida a 1:10 com
Elecsys Diluent MultiAssay). Os valores inferiores ao limite de detec¢éo
s&o indicados como < 0,03 nmol/l (< 0,1 ng/ml). Os valores acima do
intervalo de medic&o sdo indicados como > 133 nmol/l (> 400 ng/ml) ou
reanalisados numa diluicdo mais elevada da amostra.

Diluicao

Soro e plasma: Embora a necessidade de diluicdo seja pouco provavel
devido ao intervalo de medi¢éo elevado, as amostras com concentragbes
de peptideo C superiores ao intervalo de medicdo podem ser diluidas
com Elecsys Diluent MultiAssay. A diluicdo recomendada é de 1:10
(feita automaticamente pelos analisadores MODULAR ANALYTICS E170
y Elecsys 1010/2010 ou manualmente). A concentracdo de amostra
diluida tem de ser > 1,3 nmol/l (> 4 ng/ml). Apés a diluigio manual,
multiplique o resultado pelo factor de diluicdo. Apés a dilui¢do pelos
analisadores, o software do analisador MODULAR ANALYTICS E170 e dos
analisadores Elecsys 1010/2010 toma automaticamente em consideragéo
a diluicdo ao calcular a concentragdo da amostra.

Urina: Todas as amostras de urina tém de ser pré-diluidas a 1:10 com
Elecsys Diluent MultiAssay antes da determinagéo. Apés a diluicéo pelos
analisadores, o software do analisador MODULAR ANALYTICS E170 e dos
analisadores Elecsys 1010/2010 toma automaticamente em consideracéo a
diluicdo ao calcular a concentracdo da amostra. As amostras de urina com
concentracdes de peptideo C acima do intervalo de medi¢do podem ser
reanalisadas utilizando uma diluicdo a 1:20 ou superior com Elecsys Diluent
MultiAssay, tanto automaticamente, através dos analisadores MODULAR
ANALYTICS E170/Elecsys 1010/2010, como manualmente. A concentracéo
de amostra diluida tem de ser > 1,3 nmol/l (> 4 ng/ml). Apds a diluicdo
manual, multiplique o resultado pelo factor de diluicdo. Apds a diluicdo
pelos analisadores, o software do analisador MODULAR ANALYTICS
E170 e dos analisadores Elecsys 1010/2010 toma automaticamente em
consideracdo a diluicdo ao calcular a concentrag@o da amostra.

Valores tedricos?

Foram realizados estudos com o teste Elecsys C-Peptide utilizando amostras
de soro de homens e mulheres em jejum, aparentemente saudaveis, e
amostras de urina de 24 h de individuos aparentemente saudaveis.
Obtiveram-se 0s seguintes resultados:

cobas

N | Mediana | Percentis 5-95° Unidade
Peptideo C no % 1,96 11-44 ng/ml
soro/plasma 0,65 0,37-1,47 nmol/l
Peptideo C na 54,8 17,2-181 pg/i24 h
; 79
urina de 24 h 18,3 5,74-60,3 nmol/24 h

Cada laboratério deve verificar a transferibilidade dos valores tedricos
para a sua propria populagéo de pacientes e, se necessario, determinar
0s seus proprios intervalos de referéncia.

Dados especificos sobre o desempenho?
Séo apresentados a seguir dados representativos do desempenho nos
analisadores. Os resultados podem diferir de laboratdrio para laboratério.

Preciséo

Soro e plasma:

A reprodutibilidade foi determinada com reagentes Elecsys, uma pool

de soros humanos e controlos de acordo com um protocolo modificado
(EP5-A) do NCCLS (National Committee for Clinical Laboratory Standards):
6 vezes por dia durante 10 dias (n = 60); soro humano 3, 5 vezes num

dia (n = 59); precis&o intra-ensaio no analisador MODULAR ANALYTICS
E170 (n = 21). Obtiveram-se os seguintes resultados:

Elecsys 1010/2010 Precisdo intra-ensaio Precisdo total
Soro Média DP cv DP cv
nmol/l | ng/ml | nmol/l | ng/ml | % | nmolll | ng/ml | %
MCP 3 0,30 | 0,91 | 0,005 | 0,015 |16| 0,007 | 0,021 | 2,4
SHe 2 061 | 1,82 | 0,028 | 0,084 |46 0,030 | 0,09 | 5,0
SH3 1,90 | 569 | 0,034 | 0,03 |1,8| 0,042 | 0,126 | 2,2
SH 4 557 | 16,7 | 0,212 | 0,637 |3,8| 0,209 | 0,627 | 3,8
SH 5 805 | 241 | 0,105 | 0,315 |1,3| 0141 | 0,424 | 1.8
PC MAY{| 067 | 2,00 | 0,018 | 0,053 [2,6| 0,020 | 0,059 | 3,0
PCMA2 | 3,32 | 9,97 | 0,00 | 0,299 [3,0| 0,104 | 0,312 | 31

b) MC = calibrador principal
¢) SH = soro humano
d) PC MA = PreciControl MultiAnalyte

MODULAR ANALYTICS E170

Precisao intra-ensaio Precisao total

Média DP CV| Média DP cv

Soro nmol/l | ng/ml {nmol/l| ng/ml | % | nmol/l | ng/ml | nmol/l | ng/ml | %

MC 3 0,33 | 0,98 {0,002 0,005(0,6| 0,31 | 0,92 | 0,006 | 0,017 | 1,9

SH2 0,64 | 1,93 |0,003|0,009|0,5| 0,61 | 1,84 | 0,010 | 0,030 | 1,6

SH3 2,00 | 6,01 |0,019/0,056(0,9| 1,92 | 5,75 | 0,044 | 0,132 | 2,3

SH 4 5,99 | 18,0 10,054 | 0,163 0,9

SH5 8,59 | 25,8 0,126 /0,378 (1,5

PC MA1| 0,70 | 2,10 |0,006|0,0180,8| 0,68 | 2,03 | 0,011 | 0,033 | 1,6

PC MA2| 3,60 | 10,8 |0,031{0,093|0,9| 3,39 | 10,2 | 0,055 | 0,166 | 1,6

Urina:

A reprodutibilidade foi determinada utilizando reagentes Elecsys, urina
humana nativa e spiked; precisao intra-ensaio (n = 21), precis@o entre
ensaio: Determinacdo uma vez em 10 execugdes (n = 10); pré-diluicio
pelo analisador, Obtiveram-se 0s seguintes resultados:

Elecsys 1010/2010 i n':::_ (::::io Preciséo inter-ensaio
Urina Média DP Ccv Média DP Ccv
nmol/l| ng/ml | nmol/l | ng/ml | % | nmol/l | ng/ml | nmol/l | ng/ml| %
Urina1| 5,38 | 16,1 | 0,158 | 0,48 |2,9| 5,33 | 16,0 | 0,214 | 0,64 | 4,0
Urina 2| 8,92 | 26,8 | 0,141 | 0,428 |1,6| 9,06 | 27,2 | 0,222 | 0,67 | 2,4
Urina 3| 12,8 | 38,4 | 0,515 | 1,548 |14,0| 12,9 | 38,7 [ 0,237 | 0,71 | 1,8
Urina 4| 541 | 162 | 0,888 | 2,67 |1,6| 53,5 | 160 | 1,952 | 5,86 | 3,6

Urina5| 78,3 | 235 | 1,695 | 5,09 |2,2| 76,4 | 229 | 1,324 | 3,97 | 1,7
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Precisao intra-ensaio

Precisao inter-ensaio

Urina Média DP cv Média DP cv

nmol/l | ng/ml | nmol/l| ng/ml | % | nmol/l | ng/ml { nmol/l {ng/ml| %
Urina 1| 5,55 | 16,7 {0,045| 0,13 |0,8] 5,82 | 175 | 0,197 | 0,59 | 3,4
Urina2| 9,48 | 28,4 (0,087 | 0,26 |0,9| 9,64 | 28,9 |0,385| 1,15 | 4,0
Urina 3| 13,1 | 39,2 (0,081 | 0,24 |0,6] 13,9 | 41,8 |0,366| 1,10 | 2,6
Urina4| 58,9 | 177 |0,454| 1,36 (0,8 58,6 | 176 |1,739| 5,22 | 3,0
Urina5| 81,8 | 246 [1,093| 3,28 |1,3| 83,0 | 249 |1532| 4,60 | 1,8

Sensibilidade analitica (limite de deteccéo inferior)
0,003 nmol/l (0,01 ng/ml)

O limite de detecgdo representa o nivel de analito mais baixo mensuravel

passivel de ser distinguido de zero. E calculado como o valor situado dois
desvios padrédo (DP) acima do padrdo mais baixo (calibrador principal,
padrao 1 + 2 DP, preciséo intra-ensaio, n = 21).

Comparacéo dos métodos

Soro

Uma comparagéo do teste Elecsys C-Peptide (y) com um teste de
peptideo C a venda no mercado (x), utilizando amostras clinicas,

teve como resultado as seguintes correlagdes:
Numero de amostras medidas: 266

Passing/Bablok??
y=1,07x + 0,03
7=0,962

DP (md68) = 0,117

7,26 nmol/l ou aprox. 0,470 e 21,8 ng/ml.

Urina

Regressao linear
y=111x-0,15

r=

0,996

Syx =0,242
As concentragbes das amostras variaram entre aprox. 0,157 e

Uma comparag@o do teste Elecsys C-Peptide (y) com um teste de

peptideo C & venda no mercado (x), utilizando amostras clinicas de
urina, teve como resultado as seguintes correlages:
Numero de amostras medidas: 72

Passing/Bablok?2
y =0,95x - 0,82
T=0,921

DP (md68) = 3,65

Especificidade analitica
No caso dos anticorpos monoclonais utilizados, observaram-se
as seguintes reac¢fes cruzadas:

Regressao linear
y = 1,02x - 3,69
r=0,992

Sy.x = 6,80

As concentragbes das amostras variaram entre aprox. 0,223 e
173 nmol/l ou aprox. 0,670 e 518 ng/ml.

Substanci Concentragéo Reactividade
ubstancia .

analisada cruzada

pg/ml %

Pré-insulina, humana® 0,10 32,5
Insulina, humana' 8,66 0,005
Insulina, suinad 750 n.d.h
Insulina, bovina' 7,69 n.d.
Somatomedina
(Factor de crescimento 1 tipo 1,0 n.d.
insulina - IGF-1)
Hormona humana do crescimento 10,0 n.d.
Glucagéo 10,0 n.d.

€) Preparagdo da OMS 84/611
f) Preparagdo da OMS 66/304
g) Preparacdo da OMS 86/690

h) n.d. = ndo detectavel
i) Preparacdo da OMS 83/511

O teste Elecsys C-Peptide utiliza dois anticorpos monoclonais especificamente

dirigidos contra o peptideo C humano. Os anticorpos demonstram reac¢éo
cruzada com a cadeia C da pré-insulina humana e, presumivelmente, com
pré-insulinas processadas parcialmente (produtos da degradacéo). As
concentragdes de pré-insulina e os produtos de degradagéo em individuos
saudaveis em jejum sdo 100 vezes mais baixas do que as concentragdes do

cobas

peptideo C e, por isso, a reactividade cruzada n&o tem significado clinico. Em

doentes com insulinoma, as concentragdes de pré-insulina s&o reportadas até

60 vezes mais elevadas do que as de individuos saudaveis em jejum.23.24
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NOTA PARA O COMPRADOR:

A aquisicdo deste produto permite que o comprador o utilize exclusivamente
para diagnéstico in vitro humano pela tecnologia ECL. Nenhuma patente geral
ou outra licenga de qualquer tipo, a excepcéo deste direito especifico de uso
de compra, é concedida por este meio. Este produto ndo pode ser usado
pelo comprador na pesquisa/desenvolvimento em ciéncias da vida, em testes
de auto-diagndstico, na identificagdo/desenvolvimento de drogas ou em
qualquer utilizagdo ou teste veterindrio, alimentar, de dgua ou ambiental.

Para mais informagdes, consulte 0 manual do operador adequado ao
analisador, as folhas de aplicacéo respectivas, a informagéo do produto e
os folhetos informativos de todos os componentes necessarios.

As alteragdes ou os acréscimos significativos estéo assinalados por uma barra de alteragéo
na margem. As alteragbes dos pardmetros de teste do cédigo de barras do reagente que ja
foram introduzidas devem ser editadas manualmente.
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