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1. Verwendungszweck

Die VetScan®-Pferdeprofil-Plus-Reagenzdisk fir das VetScan Classic-Analysesystem und das VetScan VS2-Elektrolyt-
Immunoassay- und Blutgas-Analysesystem verwendet Trocken- und Flussigreagenzien fir die quantitative In-vitro-Bestimmung
von Albumin (ALB), Aspartat-Aminotransferase (AST), Harnstoffstickstoff (BUN), Gesamtcalcium (CA*™), Creatin-Kinase (CK),
Creatinin (CRE), Gamma-Glutamyl-Transferase (GGT), Glucose (GLU), Gesamtbilirubin (TBIL), Gesamtprotein (TP), Kalium
(K™), Natrium (Na*) und Gesamtkohlendioxid (tCO,) in heparinisiertem Vollblut, heparinisiertem Plasma oder Serum.

2. Zusammenfassung und Erlauterung der Tests

Die VetScan-Pferdeprofil-Plus-Reagenzdisk und das VetScan-Classic-Analysesystem sowie das VetScan VS2-Elektrolyt-
Immunoassay- und Blutgas-Analysesystem ergeben ein In-vitro-Diagnostiksystem, das den Veterindr bei der Diagnose der
folgenden Stoérungen unterstitzt:

Albumin (ALB) Leber- und Nierenerkrankungen.
Aspartat-Aminotransferase (AST) Lebererkrankungen, einschlieBlich Hepatitis und Virusgelbsucht; Schock;

Muskelschadigung. Wird in Verbindung mit CK zur Beurteilung von
Muskelschadigungen herangezogen.

Harnstoffstickstoff (BUN) Leber- und Nierenerkrankungen.
Calcium (CA™) Nebenschilddriisen-, Knochen- und chronische Nierenerkrankungen; Tetanie
Creatin-Kinase (CK) Muskelschadigung, Krampfanfalle, Herzkrankheiten; Hypothyroidismus; schwere

Anstrengungen, korperliche Untatigkeit, reduzierte Muskelmasse.
Creatinin (CRE) Nierenerkrankungen.

Gamma-Glutamyl-Transferase (GGT)  Lebererkrankungen, primére und sekundére Lebertumoren.

Glucose (GLU) Diabetes, Hyperglykamie, Hypoglykdmie, und Lebererkrankungen.

Gesamtbilirubin (TBIL) Leberfunktionsstérungen.

Gesamtprotein (TP) Dehydratation, Leber- und Nierenerkrankungen, Stoffwechsel- und
Erndhrungsstérungen.

Kalium (K*) Glomeruldre oder tubuldre Nierenerkrankungen, Nebennierenrindeninsuffizienz,

diabetische Ketoazidose, ibermaRige intravendse Kaliumtherapie, Sepsis,
Panhypopituitarismus, In-vitro-Hamolyse, Hyperaldosteronismus, Mangelerndhrung,
Hyperinsulinismus, metabolische Alkalose und gastrointestinale Verluste.
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Natrium (Na*) Dehydratation, Diabetes insipidus, Verlust hypotoner Magen-Darm-Flussigkeiten,
Salzvergiftung, selektive Unterdrickung des Durstgefiihls, Hautverluste,
Verbrennungen, Schweillausbriiche, Hyperaldosteronismus, ZNS-Stérungen,
Verdinnungshyponatridmie, Verlusthyponatridmie und Wahnhyponatridmie sowie
Syndrom der inadéquaten ADH-Sekretion.

Gesamtkohlendioxid (tCO,) Priméare metabolische Alkalose und Azidose sowie primare respiratorische Alkalose
und Azidose.

Wie bei allen diagnostischen Testverfahren sind vor der abschlieBenden Diagnose alle anderen Testverfahren,
einschlieBlich des klinischen Status des Patienten, in Betracht zu ziehen.

3. Verfahrensprinzip

Albumin (ALB)
Farbstoffbindungstechniken sind die am héaufigsten gebrauchten Methoden zur Bestimmung wvon Albumin. Unter den
Farbstoffbindungsmethoden ist Bromkresolgriin (BCG) die am haufigsten eingesetzte.

Tenside
BCG + Albumin »  BCG-Albumin-Komplex
Séure-pH

Gebundenes Albumin verhélt sich proportional zur Albuminkonzentration in der Probe. Es handelt sich hierbei um eine
Endpunktreaktion mit bichromatischer Bestimmung bei 630 nm und 405 nm.

Aspartat-Aminotransferase (AST)

Die AST-Methode von Abaxis ist eine Abwandlung der IFCC-Referenzmethode.?* Bei dieser Methode wird die Reaktion von L-
Aspartat und a-Ketoglutarat zu Oxalacetat und L-Glutamat katalysiert. Oxalacetat wird in Malat umgewandelt, und NADH wird
durch das Enzym Malat-Dehydrogenase (MDH) zu NAD" oxidiert.

AST
L-Aspartat + a-Ketoglutarat ———»  Oxalacetat + L-Glutamat
MDH
Oxalacetat + NADH ——>»  Malat+ NAD"

Die durch die Umwandlung von NADH in NAD" bewirkte Extinktionsanderungsgeschwindigkeit wird bei 340 nm und 405 nm
bichromatisch bestimmt. Die Geschwindigkeit ist direkt proportional zu der in der Probe vorhandenen Menge an AST.

Harnstoffstickstoff (BUN)

Das Abaxis-System verwendet eine gekoppelte Enzymreaktion. Bei dieser Reaktion wird Harnstoff durch Urease zu Ammoniak
und Kohlendioxid hydrolysiert.* Nach der Kopplung von Ammoniak mit 2-Oxoglutarat und reduziertem Nicotinamid-adenin-
dinucleotid (NADH) oxidiert das Enzym Glutamat-Dehydrogenase (GLDH) NADH zu NAD".

Urease
Harnstoff + HLO —» NH;+ CO,

GLDH
NH;+ NADH + H" + 2-Oxoglutarat — L-Glutamat + H,0 + NAD*

Die Anderungsgeschwindigkeit der Extinktionsdifferenz zwischen 340 nm und 405 nm hangt mit der Umwandlung von NADH zu
NAD" zusammen und ist direkt proportional zur Menge des in der Probe vorhandenen Harnstoffs.

Gesamtcalcium (CA™)

Die Atomabsorptionspektroskopie als Referenzmethode fiir Calcium ist fir die Routine nicht geeignet.” Spektralphotometrische
Methoden, welche entweder o-Kresolphthalein-Complexon (CPC) oder Arsenazo-l11-Metallochrom-Indikatoren verwenden, sind
am weitesten verbreitet.*® Arsenazo 111 besitzt eine hdhere Affinitat fur Calcium und ist weniger temperaturabhéngig als CPC.
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Das Calcium in der Patientenprobe bindet an Arsenazo-I11 und bildet einen Calcium-Farbstoffkomplex.

Ca®* + Arsenazo-lll »  Ca?"-Arsenazo-I1I-Komplex

Die Endpunktreaktion wird bei 405 nm, 467 nm und 600 nm {berwacht. Die Calciummenge in der Probe ist proportional zur
Extinktion.

Creatin-Kinase (CK)

Creatin-Kinase Kkatalysiert die reversible Phosphorylierung von Creatin durch Adenosin-triphosphat (ATP). Die
Phosphorylierungsreaktion ~ wird  durch  alkalische  Bedingungen  (optimaler  ph-Wert:  9,0)  begunstigt, die
Dephosphorylierungsreaktion durch saure Bedingungen (optimaler pH-Wert: 6,5 bei 37 °C). Friihe Methoden zur CK-Bestimmung
beruhten auf der ,Hinreaktion®, bei der sich die Produkte Creatin-phosphat und Adenosin-diphosphat (ADP) ergaben.*™ Die
Empfindlichkeit dieser Tests erwies sich auf Grund von Problemen mit Stérfaktoren als niedrig. Das Verfahren der Wahl nutzt die
,,Umligrgreaktion“ in Verbindung mit einer NADPH produzierenden Reaktion, die in direktem Bezug zu den CK-Konzentrationen
steht.™

Das von Abaxis angewandte Verfahren zur CK-Bestimmung ist eine Abwandlung der Methode der International Federation of
Clinical Chemistry (IFCC)."® Wichtige Anderungen stellen Probenvolumenfraktion, Puffer und Temperatur dar. Zur Reaktivierung
der CK wurde N-Acetylcystein (NAC) zugesetzt.® Magnesium dient als Co-Faktor fiir sowohl CK als auch Hexokinase. EDTA
wurde als Stabilisator fiir NAC und zum Entfernen verschiedener CK-hemmender Kationen (wie bspw. Calcium und Eisen)
zugesetzt. AuRerdem wurden P, P*-Di-(adenosin-5’)-pentaphosphat und Adenosin-monophosphat (AMP) zugesetzt, um Adenylat-
Kinase zu hemmen, ein weiteres Skelettmuskulatur- und Erythrozyten-Enzym, das mit den zur CK-Bestimmung eingesetzten
Substraten reagiert.

Creatin-Kinase katalysiert die Bildung von Creatin und ATP aus Creatin-phosphat und ADP bei einem pH-Wert von 6,7. Mit
Hexokinase (HK) als Katalysator reagiert ATP mit D-Glucose unter Bildung von ADP und D-Glucose-6-phosphat (G-6-P), das bei
Vorliegen von Glucose-6-phosphat-Dehydrogenase (G-6-PDH) mit Nicotinamid-adenin-dinucleotid-phosphat (NADP) unter
Bildung von G-6-P und NADPH reagiert.
CK
Creatin-phosphat + ADP ——» Creatin + ATP
Mgz+

HK
ATP + D-Glucose @ — » ADP + G-6-P

G-6-PDH
G-6-P+NADP ———»  6-Phosphogluconat + NADPH + H*

Die Bildung von NADPH wird als Extinktionsdnderung bei 340 nm im Verhéltnis zu 405 nm bestimmt. Diese
Extinktionsanderung verhalt sich direkt proportional zur Creatin-Kinase-Aktivitat in der Probe.

Creatinin (CRE)

Die 1886 eingefiihrte Jaffe-Methode wird noch immer weithin zur Bestimmung der Creatinin-Spiegel im Blut eingesetzt. Die
heutige Referenzmethode kombiniert den Einsatz von Fullererde (Floridin) mit der Jaffe-Technik, um eine Verbesserung der
Reaktionsspezifitdt zu bewirken.'’*® Es wurden enzymatische Methoden entwickelt, die eine bessere Creatinin-Spezifitat
aufwiesen, als die verschiedenen Abwandlungen der Jaffe-Technik.**?*# Methoden mit dem Enzym Creatinin-Amidohydrolase
eliminieren das Problem der Stérungen durch Ammoniumionen, welches bei Verfahren mit Creatinin-Iminohydrolase auftritt.?

Creatinin-Amidohydrolase

Creatinin + H,0 Creatin

v

Creatin-Amidinohydrolase

Creatin + H,0O Sarcosin + Harnstoff

v

Sarcosin-Oxidase
Sarcosin + H,0 + O, > Glycin + Formaldehyd + H,0,
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Peroxidase
H,O, + TBHBA + 4-AAP > Roter Chinonimin-Farbstoff + H,O

Die Creatinin-Konzentration in der Probe wird mit zwei Klvetten bestimmt. Das endogene Creatin wird in der Blindprobenkdivette
gemessen und von der Gesamtsumme aus endogenem Creatin und durch Enzymreaktionen in der Testkiivette gebildetem Creatin
subtrahiert. Wenn das endogene Creatin aus den Berechnungen entfernt ist, ist die Creatinin-Konzentration proportional zur
Intensitat der produzierten roten Farbe. Die Endpunktreaktion wird als die Extinktionsdifferenz zwischen 550 nm und 630 nm
gemessen.

Gamma-Glutamyl-Transferase (GGT)

Die ersten zur Bestimmung von Gamma-Glutamyl-Transferase (GGT) entwickelten quantitativen Methoden umfassten eine zweite
Reaktion zur Bildung eines mit einem Chromophor kombinierten Azofarbstoffs.>?* Der Wechsel zu L-y-Glutamyl-p-nitroanilid
als Substrat bei der Reaktion machte den Farbstoffbildungsschritt tiberfliissig.”> Auf Grund der schlechten Léslichkeit und
Stabilitdt von L-y-Glutamyl-p-nitroanilid wurde dieses Verfahren abgewandelt, so dass L-y-Glutamyl-3-carboxy-4-nitroanilid als
Substrat verwendet wird.”® Die von der International Federation of Clinical Chemistry (IFCC) empfohlene GGT-Methode basiert
auf letzterem Substrat, wobei Glycylglycin das andere Substrat darstellt.*’

Abaxis hat die IFCC-Methode so abgewandelt, dass die Reaktion bei 37 °C erfolgt. Die Zugabe einer Probe mit Gamma-Glutamyl-
Transferase-Gehalt zu den Substraten L-y-Glutamyl-3-carboxy-4-nitroanilid und Glycylglycin (Gly-gly) fuhrt zur Bildung von L-
v-Glutamyl-glycylglycin (Glu-gly-gly) und 3-Carboxy-4-nitroanilin.
GGT
L-y-Glutamyl-3-carboxy-4-nitroanilid + Gly-gly ———»  Glu-gly-gly + 3-Carboxy-4-nitroanilin

Die Extinktion dieser kinetischen Reaktion wird bei 405 nm gemessen. Die Produktion von 3-Carboxy-4-nitroanilin ist direkt
proportional zur GGT-Aktivitét in der Probe.

Glucose (GLU)

Die ersten Bestimmungen des Glucose-Spiegels wurden mit Kupferreduktionsmethoden (bspw. nach Folin-Wu und Somogyi-
Nelson) durchgefiihrt.®®**3*° Die mangelnde Spezifitat der Kupferreduktionstechniken fiihrte zur Entwicklung quantitativer
Verfahren unter Verwendung der Enzyme Hexokinase und Glucose-Oxidase. Bei dem Glucose-Test von Abaxis handelt es sich
um eine Abwandlung der Hexokinase-Methode, die als Basis fiir die Glucose-Referenzmethode vorgeschlagen wurde.** Die durch
Hexokinase (HK) katalysierte Reaktion von Glucose mit Adenosin-triphosphat (ATP) ergibt Glucose-6-phosphat (G-6-P) und
Adenosin-diphosphat (ADP). Glucose-6-phosphat-Dehydrogenase (G-6-PDH) katalysiert die Umsetzung von G-6-P zu 6-
Phosphogluconat und die Reduktion von Nicotinamid-adenin-dinucleotid (NAD") zu NADH.

HK
Glucose + ATP —— > G-6-P + ADP
Mg
G-6-PDH
G-6-P + NAD* » 6-Phosphogluconat + NADH + H*

Gesamtbilirubin (TBIL)

Zur Bestimmung der Gesamtbilirubin-Konzentrationen wurden bisher meistens Tests eingesetzt, die diazotierte Sulfanilsaure
oder das Enzym Bilirubinoxidase®*® verwendeten. Die in dieser Disk zum Einsatz kommende Gesamtbilirubin-Testmethode nutzt
eine direkte trichromatische photometrische Bestimmung der verdinnten Probe zur Ermittlung der Gesamtbilirubin-Konzentration.
Die Primarwellenlange fiir die Direktbestimmung von Gesamtbilirubin ist 467 nm. Zusétzliche Messungen bei 340 und 405 nm
dienen zum Kompensieren von Extinktionen durch sonstige mdgliche endogene Substanzen in der Probe. Der sich ergebende
Extinktionswert bei 467 nm verhalt sich direkt proportional zur Gesamtbilirubin-Konzentration auf der Grundlage der Kalibrierung
von Bilirubin in Pferdeserum.

32,33

Gesamtprotein (TP)

Die Gesamtprotein-Methode ist eine Abwandlung der fiir ihre Prazision, Genauigkeit und Spezifitat geschétzten Biuret-Reaktion.’
Sie wurde urspriinglich von Riegler entwickelt und dann von Weichselbaum, Doumas et al. modifiziert. Die Biuret-Reaktion wird
als mégliche Gesamtprotein-Referenzmethode erwagt. %

Bei der Biuret-Reaktion wird die Proteinlosung mit Kupfer(ll)-lonen in einem stark basischen Medium behandelt.
Natriumkaliumtartrat und Kaliumiodid werden zugesetzt, um das Ausféllen von Kupferhydroxid bzw. eine Autoreduktion von
Kupfer zu verhindern.*” Die Cu(ll)-lonen reagieren mit Peptidbindungen zwischen den Carbonylsauerstoff- und
Amidstickstoffatomen und bilden einen farbigen Cu-Protein-Komplex.
OH’
Gesamtprotein + Cu(ll) —» Cu-Protein-Komplex
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Die in der Probe vorhandene Menge an Gesamtprotein ist direkt proportional zur Extinktion des Cu-Protein-Komplexes. Der
Gesamtprotein-Test ist eine Endpunktreaktion, wobei die Extinktion als Extinktionsdifferenz zwischen 550 nm und 850 nm
gemessen wird.

Kalium (K*)

Es wurden spektralphotometrische Methoden entwickelt, die die Messung der Kaliumkonzentration mit Standardgeraten der
klinischen Chemie ermdglichen. Eine auf der Aktivierung von Pyruvat-Kinase durch Kalium beruhende enzymatische Methode
zeigt eine hervorragende Linearitdt und vernachlassigbare Anfalligkeit gegen endogene Substanzen.”>*>** Stérungen durch
Natrium- und Ammoniumionen werden durch Zugabe von Kryptofix bzw. Glutamin-Synthetase minimiert.°

Bei der Reaktion mit gekoppelten Enzymen wird Phospho-enolpyruvat (PEP) durch Pyruvat-Kinase (PK) zu Pyruvat
dephoshoryliert. Lactatdehydrogenase (LDH) katalysiert die Umwandlung von Pyruvat in Lactat. Damit einhergehend wird
NADH zu NAD" oxidiert.

K+, PK
ADP + PEP ——» Pyruvat + ATP

LDH
Pyruvat + NADH+H —— Lactat + NAD"

Die Anderungsgeschwindigkeit der Extinktionsdifferenz zwischen 340 nm und 405 nm héngt mit der Umwandlung von NADH zu
NAD" zusammen und ist direkt proportional zur Menge des in der Probe vorhandenen Kaliums.

Natrium (Na®)

Es wurden kolorimetrische und enzymatische Methoden entwickelt, die die Bestimmung der Natrium-Konzentration mit
Standardgeraten der klinischen Chemie erméglichen. ** > *° Bei der Enzymreaktion von Abaxis wird p-Galactosidase durch das
Natrium in der Probe aktiviert. Das aktivierte Enzym katalysiert die Umsetzung von o-Nitrophenyl-B-D-galactopyranosid (ONPG)
zu o-Nitrophenol und Galactose.

Na*
ONPG » o-Nitrophenol + Galactose
B-Galactosidase

Gesamtkohlendioxid (tCO,)

Das Gesamtkohlendioxid im Serum oder Plasma ist als geléstes Kohlendioxid, Carbaminoderivate von Proteinen, Bicarbonat und
Carbonationen sowie Kohlensdure vorhanden. Gesamtkohlendioxid kann mit Hilfe von pH-Indikatoren, CO,-Elektroden- und
spektralphotometrischen enzymatischen Methoden bestimmt werden, die ohne Ausnahme Ergebnisse hoher Genauigkeit und
Prazision liefern.” *® Die enzymatische Methode eignet sich gut fiir den routinemaRigen Einsatz an einem Blutchemieanalysegerat,
ohne das Verfahren komplizierter zu machen.

Bei der enzymatischen Methode wird die Probe zunéchst alkalisch gestellt, um alle Formen von Kohlendioxid (CO,) in Bicarbonat
(HCO3) umzuwandeln. Phosphoenolpyruvat (PEP) und HCO; reagieren dann miteinander und bilden in Gegenwart von
Phosphoenolpyruvatcarboxylase (PEPC) Oxalacetat und Phosphat. Malat-Dehydrogenase (MDH) katalysiert die Umsetzung von
Oxalacetat und reduziertem Nicotinamid-adenin-dinucleotid (NADH) zu NAD® und Malat. Die Geschwindigkeit der
Extinktionsanderung durch Umwandlung von NADH zu NAD" ist direkt proportional zur Menge von tCO, in der Probe.

PEPC
PEP + HCO5 > Oxalacetat + Phosphat

MDH
Oxalacetat + NADH + H* » NAD" + Malat

4. Funktionsprinzip

Grundsétze und Grenzen des Verfahrens sind im Bedienungshandbuch fiir das VetScan-Analysesystem und/oder das VetScan
VS2-System aufgefiihrt.
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5. Beschreibung der Reagenzien

Jede VetScan-Pferdeprofil Plus reagenzdisk enthalt trockene testspezifische Reagenzien-Beads. Jede Reagenzdisk enthalt ein
trockenes Blindprobenreagenz (bestehend aus Puffer, Tensiden, Hilfsstoffen und Konservierungsmitteln) fiir die Berechnung der
Konzentrationen an Albumin, Aspartat-Aminotransferase, Harnstoffstickstoff, Calcium, Creatin-Kinase, Creatinin, Gamma-
Glutamyl-Transferase, Glucose, Gesamthilirubin und Gesamtprotein. Die Disk enthélt spezifische Blindproben fir die Berechnung
der Creatinin-, Gesamtbilirubin- und Gesamtprotein-Konzentrationen. Jede Reagenzdisk enthalt auRerdem ein aus Tensiden und
Konservierungsmitteln bestehendes Verdiinnungsmittel.

Warnhinweise und VorsichtsmaBnahmen

e  Fir die veterindrmedizinische In-vitro-Diagnostik.

e  Der Verdlnnungsmittelbeh&lter in der Reagenzdisk wird beim SchlieRen des Schubfachs des Analysesystems automatisch
gedffnet. Disks mit getffneten Verdiinnungsmittelbehéltern kdnnen nicht wieder verwendet werden. Vor dem Schlie3en
des Schubfachs prifen, ob die Probe bzw. Kontrolle in die Disk eingesetzt wurde.

e Reagenzien-Beads kénnen Sauren oder Basen enthalten. Bei Einhaltung der empfohlenen Verfahrensweisen kommt der
Bediener nicht mit den Reagenzien-Beads in Beriihrung. Beim Umgang mit Beads (z. B. Bei Reinigungsmanahmen nach
dem Fallenlassen und Zerbrechen einer Reagenzdisk) Verschlucken, Hautkontakt oder Einatmen der Reagenzien-Beads
vermeiden.

e Manche Reagenzien-Beads enthalten Natriumazid, das mit Abflussleitungen aus Blei und Kupfer reagieren und
hochexplosive Metallazide bilden kann. Bei Einhaltung der empfohlenen Verfahrensweisen kommen die Reagenzien
nicht mit Abflussleitungen aus Blei und Kupfer in Kontakt. Sollten die Reagenzien jedoch mit derartigen
Abflussleitungen in Kontakt kommen, mit reichlich Wasser nachspiilen, um Azidansammlungen zu vermeiden.

Anweisungen zum Umgang mit Reagenzien

Reagenzdisks sind ohne Erwarmen sofort aus dem Kiihlschrank heraus verwendbar. Den verschweif3ten Folienbeutel éffnen und
die Disk herausnehmen. Dabei darauf achten, den Barcode-Ring auf der Oberseite der Reagenzdisk nicht zu beriihren. GemaR den
Anweisungen des Bedienungshandbuchs fiir das VetScan-System verwenden. Nicht innerhalb von 20 Minuten nach Offnen des
Beutels verwendete Disks sind zu entsorgen. Disks in gedffneten Beuteln diirfen nicht zur spateren Verwendung wieder in den
Kihlschrank gelegt werden.

Lagerung

Die in ihren Beuteln eingeschweiflten Reagenzdisks bei 2-8 °C (36-46 °F) lagern. Gedffnete oder ungedffnete Disks vor direkter
Sonneneinstrahlung und Temperaturen Gber 32 °C (90 °F) schitzen. Die in ihren Folienbeuteln verschlossenen Disks vor
Gebrauch maximal 48 Stunden bei Raumtemperatur aufbewahren. Erst unmittelbar vor Gebrauch den Beutel 6ffnen und die Disk
entnehmen.

Anzeichen fir instabile oder zerfallene Reagenzdisks
e Alle in der Reagenzdisk enthaltenen Reagenzien bleiben bei den oben beschriebenen Lagerbedingungen bis zu dem auf
dem Diskbeutel aufgedruckten Verfallsdatum stabil. Die Disks nach dem Verfallsdatum nicht mehr verwenden. Das
Verfallsdatum ist auch in dem auf dem Barcode-Ring aufgedruckten Barcode enthalten. Bei Uberschreitung des
Verfallsdatums der Reagenzien erscheint auf der Anzeige des VetScan-Analysesystems eine Fehlermeldung.
o Bei einem aufgerissenen oder anderweitig beschédigten Folienbeutel kann Feuchtigkeit zur unbenutzten Disk vordringen
und die Leistung der Reagenzien beeintréchtigen. Niemals Disks aus beschadigten Beuteln verwenden.

6. Gerat

Vollstandige Angaben zum Gebrauch des Analysesystems enthalt das Bedienungshandbuch fiir das VVetScan-System.

7. Probennahme und -vorbereitung

Das erforderliche Mindestprobenvolumen ist ~100 pl heparinisiertes Vollblut, heparinisiertes Plasma, Serum oder
Kontrollmaterial. Die Probenkammer der Reagenzdisk kann eine Probenmenge von bis zu 120 pl aufnehmen.

e In heparinisierten Mikropipetten gesammelte Proben sind nach der Probennahme sofort in die Reagenzdisk einzubringen.

e  Fir Vollblut- oder Plasmaproben nur evakuierte Probensammelréhrchen mit Lithiumheparin (griiner Stopfen) verwenden.
Fur Serumproben nur evakuierte Probensammelréhrchen ohne Zusatz (roter Stopfen) oder Serumtrennréhrchen (roter
oder rot/schwarzer Stopfen) verwenden.
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Durch Venenpunktion erhaltene Vollblutproben missen homogen sein, bevor die Probe in die Reagenzdisk transferiert
wird. Die Sammelréhrchen vor dem Probentransfer mehrmals vorsichtig Uberkopfdrehen. Das Sammelréhrchen nicht
schitteln. Schtteln kann zu Hamolyse fiihren.

Der Test muss innerhalb von 10 Minuten nach dem Probentransfer in die Reagenzdisk beginnen.

Durch Venenpunktion erhaltene Vollblutproben sind innerhalb von 60 Minuten nach der Entnahme zu analysieren. Sollte
dies nicht méglich sein, die Probe trennen und in ein sauberes Testrdhrchen transferieren.”! Die getrennte Plasma- oder
Serumprobe innerhalb von 5 Stunden nach der Zentrifugation analysieren. Sollte dies nicht méglich sein, die Probe in
einem verschlossenen Testrohrchen maximal 48 Stunden lang bei 2-8 °C (36-46 °F) im Kihlschrank lagern. In
Gefrierschranken ohne Selbstabtauungsfunktion kénnen Plasma- oder Serumproben bei -10 °C (14 °F) bis zu 5 Wochen
lang gelagert werden.

Die Glucose-Konzentration nimmt in nicht zentrifugierten, bei Raumtemperatur gelagerten Proben um etwa 5-12 mg/dl
pro Stunde ab.*

Das Kiihlen von Vollblutproben kann zu erheblichen Veranderungen der Glucose- und Creatinin-Spiegel fiihren.*
Gesamtbilirubin-Ergebnisse kénnen durch fotochemischen Abbau negativ beeinflusst werden.* Nicht sofort analysierte
Vollblutproben maximal 60 Minuten lang im Dunkeln lagern. Kann die Probe innerhalb dieses Zeitraums nicht analysiert
werden, ist sie in Plasma oder Serum aufzutrennen und in einem verschlossenen Probenrdhrchen bei niedrigen
Temperaturen im Dunkeln aufzubewahren.*

Die Konzentration an Gesamtkohlendioxid lasst sich am genauesten bestimmen, wenn der Assay unmittelbar nach dem
Offnen des Réhrchens und so schnell wie moglich nach der Entnahme und Bearbeitung des Blutes im ungedffneten
Réhrchen erfolgt. Die Umgebungsluft enthadlt weit weniger Kohlendioxid als Plasma, und gasférmiges geldstes
Kohlendioxid entweicht aus der Probe in die Luft, wodurch sich der Kohlendioxidwert binnen einer Stunde um bis zu 6
mmol/I verringert.”®

Bekannte Stérsubstanzen

Das einzige zur Verwendung mit dem VetScan-Vollblut-Analysesystem empfohlene Antikoagulans ist Lithium-Heparin.
Abaxis hat in Studien demonstriert, dass EDTA, Fluorid, Oxalat und Ammoniumionen enthaltende Antikoagulantien
mindestens eine der Methoden der VetScan-Pferdeprofil-Plus-Reagenzdisk storen.

Physiologische Stérungen (Hamolyse, Ikterus und Lipamie) kénnen zu Veranderungen der berichteten Konzentrationen
einiger Analyten fuihren. Die Probenindizes werden unten auf jeder Ergebniskarte ausgedruckt, damit der Bediener weif3,
welche Konzentration an Stdrsubstanzen in den einzelnen Proben vorliegen. Das VetScan-Analysesystem unterdriickt alle
Ergebnisse, die auf Grund von Hamolyse, Lipdmie oder Ikterus Stérungen von mehr als 10 % aufweisen. In solchen
Fallen wird auf der Ergebniskarte an Stelle des Ergebnisses ,,HEM* (Hamolyse), ,,LIP* (Lipamie) oder ,,ICT* (lkterus)
ausgedruckt.

Bilirubin kann die fir die Creatinin-Reaktion verwendete Peroxidase beeintrachtigen.”® Bei Bilirubin-Spiegeln von
> 10 mg/dl sind die Creatinin-Ergebnisse niedriger.

Die Glucose-Spiegel werden beeinflusst von der Zeitspanne seit der letzten Nahrungsaufnahme des Patienten sowie vom
entnommenen Probentyp. Zur genauen Interpretation der Glucose-Ergebnisse sind die Proben von einem Patienten zu
nehmen, der mindestens 12 Stunden keine Nahrung aufgenommen hat.*’

Beim Gesamtprotein-Test kann es zu Stérungen kommen, wenn die analysierten Proben einen Lipdmie-Index von 3 +
aufweisen.”® Proben mit Triglycerid-Konzentrationen von >400 mg/dl kénnen erhéhte Gesamtprotein-Konzentrationen
aufweisen. Das VetScan-Analysesystem unterdriickt alle Ergebnisse, die auf Grund von Lipamie Stérungen von mehr als
10 % aufweisen. In solchen Fallen wird auf der Ergebniskarte an Stelle des Ergebnisses ,,LIP* (Lipamie) ausgedruckt.
Creatin-Kinase wird sowohl durch helles Tageslicht als auch durch Erhdhung des Proben-pH-Werts auf Grund von
Kohlendioxidverlusten inaktiviert; daher sind die Proben in fest verschlossenen Rohrchen im Dunkeln zu lagern.*

Der Kalium-Assay des VetScan-Systems ist ein gekoppelter Pyruvatkinase- (PK) / Laktatdehydrogenase- (LDH) Assay.
Bei extremem Muskeltrauma oder stark erhéhten Creatinkinasewerten (CK) kann VetScan daher falschlich erhohte
Kaliumwerte (K+) messen. In diesen Féallen sind unerwartet hohe Kaliumwerte mit einer anderen Methode zu bestatigen.

8. Verfahren

Lieferumfang

Eine VetScan-Pferdeprofil-Plus-Reagenzdisk, Art.-Nr.: 500-1043 (ein Karton mit 12 Disks, Art.-Nr.: 500-0043-12)

Bendtigte Materialien, die nicht zum Lieferumfang gehdren

VetScan-Analysesystem
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Testparameter

Fur den Betrieb des VetScan-Systems sind Umgebungstemperaturen zwischen 15 und 32 °C (59 und 90 °F) erforderlich. Die
Analysedauer flr jede VetScan-Pferdeprofil-Plus-Reagenzdisk betrédgt weniger als 14 Minuten. Das Analysesystem halt die
Reagenzdisk wéhrend des Messintervalls auf einer Temperatur von 37 °C (98,6 °F).

Testverfahren
Das komplette Probennahmeverfahren sowie schrittweise Bedienungsanweisungen sind im Bedienungshandbuch fiir das VetScan-
System ausfiihrlich beschrieben.

Kalibrierung

Das VetScan-Analysesystem wird vor dem Versand vom Hersteller kalibriert. Der auf dem Barcode-Ring aufgedruckte Barcode
enthalt die diskspezifischen Kalibrierungsdaten fur das Analysesystem. Hierzu bitte das Bedienungshandbuch fir das VetScan-
System einsehen.

Quialitatskontrolle

Zur Uberpriifung der Genauigkeit des Analysesystems kénnen am VetScan-Analysesystem in regelmaRigen Abstianden Kontrollen
analysiert werden. Abaxis empfiehlt die Analyse einer handelsiiblichen Kontrolle auf Serumbasis. Die Kontrollen in der gleichen
Weise auf der Reagenzdisk analysieren wie Patientenproben. Angaben zur Analyse von Kontrollen enthédlt das
Bedienungshandbuch fiir das VetScan-System.

9. Ergebnisse

Das VetScan-Analysesystem berechnet und druckt die Analytkonzentrationen der Probe automatisch aus. Einzelheiten zu den
Endpunkt- und Reaktionsgeschwindigkeitsberechnungen sind im Bedienungshandbuch fiir das VetScan-Analysesystem enthalten.

10. Verfahrensgrenzen

Die allgemeinen Verfahrensgrenzen werden im Bedienungshandbuch fir das VetScan-System behandelt.
e Ein den Assaybereich Uberschreitendes Ergebnis flir einen bestimmten Test sollte mit einem anderen zugelassenen
Testverfahren analysiert oder an ein Referenzlabor geschickt werden.
e Proben, deren Hamatokrit ein Erythrozytenkonzentratvolumen von (iber 60 % umfasst, kdnnen ungenaue Ergebnisse
erbringen. Solche Proben mit hohen Hamatokritwerten kdnnen als hamolysiert berichtet werden. Diese Proben kdnnen
dann zum Erhalt von Plasma zentrifugiert und in einer neuen Reagenzdisk erneut getestet werden.

Achtung: Umfassende Prifungen des VetScan-Analysesystems haben ergeben, dass in sehr seltenen Fallen eine in die
Reagenzdisk gegebene Probe nicht problemlos in die Probenkammer rinnt. Infolge des ungleichméRigen Flusses kann eine
unzureichende Probenmenge analysiert werden, und mehrere Ergebnisse konnen auflerhalb des jeweils ermittelten
Referenzbereichs liegen. Die Probe kann mit einer neuen Reagenzdisk erneut analysiert werden.

11. Erwartete Werte

Diese Normalbereiche werden lediglich als Richtlinie bereitgestellt. Am definitivsten sind die fur die jeweilige
Patientenpopulation ermittelten Referenzbereiche. Die Testergebnisse sind in Verbindung mit den klinischen Anzeichen des
Patienten zu interpretieren. Angaben zum Anpassen spezifischer Normalbereiche der als ,,Other* (andere) bezeichneten Methoden
des VetScan-Analysegeréts enthalt das Bedienungshandbuch fiir das VetScan-System (unter den Funktionen der Taste Menu
[Mend]).
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Tabelle 1: Referenzbereiche

Pferde Hunde Katzen
2,2-3,7 g/dl 2,5-4,4 g/dl 2,2-4,4 g/dI
ALB (22-37 gll) (25-44 gll) (22-44 g/l
AST 175-340 E/I 14-45 E/I 12-43 E/I
BUN 7-25 mg/dI 7-25 mg/dI 10-30 mg/dI
(2,5-8,9 mmol/l) (2,5-8,9 mmol/l) (3,6-10,7 mmol/l)
CA*™ 11,5-14,2 mg/dl 8,6-11,8 mg/dl 8,0-11,8 mg/dI
(2,9-3,6 mmol/l) (2,2-3,0 mmol/l) (2,0-3,0 mmol/l)
CK 120-470 E/I 20-200 E/I 50-450 E/I
CRE 0,6-2,2 mg/dl 0,3-1,4 mg/di 0,3-2,1 mg/dl
(0,53-194 umol/l) (27-124 pmol/l) (27-186 pumol/1)
GGT 5-24 E/| 0-7 E/l 0-2 E/l
GLU 65-110 mg/dI 60-110 mg/dI 70-150 mg/dl
(3,6-6,1 mmol/l) (3,3-6,1 mmol/l) (3,9-8,3 mmol/l)
TBIL 0,5-2,3 mg/dl 0,1-0,6 mg/dI 0. 1-0,6 mg/dI
(9-39 umol/l) (2-10 pmol/1) (2-10 pumol/l)
P 5,7-8,0 g/dI 5,4-8,2 g/dI 5,4-8,2 g/dI
(57-80 g/l (54-82 g/l) (54-82 g/l
Kalium (K*) 3,7-5,8 mmol/l 3,7-5,8 mmol/l 2,5-5,2 mmol/l
Natrium (Na") 138-160 mmol/I 142-164 mmol/I 126-146 mmol/I
Gesamtkohlen- 12-27 mmol/l 15-24 mmol/l 20-33 mmol/l
dioxid (tCO,)

12. Leistungsmerkmale (Linearitat)

Die Methodenkurve der einzelnen Analyten verlauft in dem hier préasentierten dynamischen Bereich linear, wenn das VetScan-
System empfehlungsgemal betrieben wird (siehe das Bedienungshandbuch fiir das VetScan-System). Die folgende Tabelle der
dynamischen Bereiche reprasentiert das Nachweisspektrum des VetScan-Systems. Die im Folgenden aufgeflihrten Bereiche

stellen keine Normalbereiche dar.

Tabelle 2: Dynamische Bereiche des VetScan-Systems

Analyt Dynamische Bereiche SI-Einheiten
Gebrauchliche Einheiten
ALB 1-6,5 g/dl 10-65 g/l
AST 5-2000 E/I 5-2000 E/I
BUN 2-180 mg/dl 0,7-64,3 mmol
Harnstoff/I
CA™ 4-16 mg/d| 1,0-4,0 mmol/Il
CRE 0,2-20 mg/dI 18-1768 umol/l
CK 5-14.000 E/I 5-14.000 E/I
GGT 5-3000 E/I 5-3000 E/I
GLU 10-700 mg/dl 0,6—39 mg/dI
TBIL 0,1-30 mg/dI 1,7-513 pumol/I
TP 2-14 g/dI 20-140 g/l
K+ 1,5-8,5 mmol/I 1,5-8,5 mmol/I
Na+ 110-170 mmol/l 110-170 mmol/Il
TCO, 5-40 mmol/I 5-40 mmol/I
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Prazision

Es wurden Prazisionsstudien durchgefiihrt, die den NCCLS-Richtlinien EP5-A* entsprachen (mit Anderungen gemaB NCCLS
EP18-P® fir am Behandlungsort eingesetzte Gerite). Die Ergebnisse fiir die Prézision innerhalb eines Laufs und die
Gesamtprézision wurden durch Testen von Kontrollmaterialien in 2 Konzentrationsstufen ermittelt.

Tabelle 3: Prézision

Analyt Probenumfang Innerhalb eines Laufs Gesamt
Albumin-BCG (g/dl) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 3,9 3,9
SA 0,13 0,14
% VK 3,3 3,6
Kontrolle 2
Mittelwert 2,3 2,3
SA 0,09 0,10
% VK 3,9 43
Aspartat-
Aminotransferase (E/l) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 47 47
SA 0,98 0,92
% VK 2,1 2,0
Kontrolle 2
Mittelwert 145 145
SA 1,83 1,70
% VK 1,3 1,2
Harnstoffstickstoff (mg/dl) n=120
Kontrolle 1
Mittelwert 19 19
SA 0,35 0,40
% VK 1,8 2,1
Kontrolle 2
Mittelwert 65 65
SA 1,06 1,18
% VK 1,6 1.8
Calcium (mg/dl) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 8,6 8,6
SA 0,21 0,25
% VK 2,4 2,9
Kontrolle 2
Mittelwert 11,8 11,8
SA 0,39 0,40
% VK 3,3 34
Creatinin (mg/dl) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 1,1 1,1
SA 0,14 0,14
% VK 12,7 12,7
Kontrolle 2
Mittelwert 5,2 5,2
SA 0,23 0,27
% VK 4.4 5.2
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Tabelle 3: Prazision (Fortsetzung)

Analyt Probenumfang Innerhalb eines Laufs Gesamt
Creatin-Kinase (E/l) n=120
Kontrolle 1
Mittelwert 105 105
SA 2,89 3,74
% VK 2,8 3,6
Kontrolle 2
Mittelwert 469 469
SA 12,23 28,32
% VK 2,6 6,0
Glucose (mg/dl) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 66 66
SA 0,76 1,03
% VK 1,2 1,6
Kontrolle 2
Mittelwert 278 278
SA 2,47 3,84
% VK 0,9 14
Gesamtbilirubin (mg/dl) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 0,8 0,8
SA 0,06 0,07
% VK 75 8,8
Kontrolle 2
Mittelwert 5,2 5,2
SA 0,09 0,15
% VK 1,7 2,9
Gesamtprotein (g/dl) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 6,8 6,8
SA 0,05 0,08
% VK 0,7 1,2
Kontrolle 2
Mittelwert 4,7 4,7
SA 0,09 0,09
% VK 19 19
Kalium (mmol/l) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 6,7 6,7
SA 0,26 0,26
% VK 3,9 3,9
Kontrolle 2
Mittelwert 43 43
SA 0,22 0,22
% VK 51 51
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Tabelle 3: Prazision (Fortsetzung)

Analyt Probenumfang Innerhalb eines Laufs Gesamt
Natrium (mmol/l) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 148 148
SA 51 51
% VK 34 34
Kontrolle 2
Mittelwert 118 118
SA 3,2 3,2
% VK 2,7 2,7
Gesamtkohlendioxid (mmol/l) n=80
Kontrolle 1
Mittelwert 19 19
SA 1,39 1,39
% VK 7,3 7.3
Kontrolle 2
Mittelwert 9 9
SA 0,60 0,60
% VK 6,8 6,8
Korrelation

Es wurden Vor-Ort-Studien in einem veterindrmedizinischen Ausbildungskrankenhaus durchgefiihrt. Dabei wurden mit dem
VetScan-Analysesystem und einer Vergleichsmethode Serumproben analysiert. Eine reprasentative Korrelationsstatistik ist in
Tabelle 4 aufgefihrt.
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Tabelle 4: Korrelation des VetScan-Analysesystems mit Vergleichsmethode(n)

Proben- Korrelations- . . Proben-
typ koeffizient Steigung | Schnittpunkt N bereich
Pferde 0,89 0,99 -0,6 7-101 1,2-3,2
Albumin (g/dI) Hunde 0,96 0,99 0,1 22-180 1,3-4,6
Katzen 0,75 1,02 0 21-55 2,1-4,8
Aspartat- Pferde 1,00 0,94 16 7-101 107-1787
Aminotransferase Hunde 1,00 1,02 1 22-180 18-176
(EN) Katzen 1,00 1,03 1 21-55 18-125
. Pferde 1,00 0,95 -1 7-101 3-64
Harnstoffstickstoff Hunde 1,00 0,98 ) 22-180 4-117
(mg/d) Katzen 1,00 1,07 -5 21-55 14-165
Pferde 0,94 1,18 -0,8 7-101 7,2-15,1
Calcium (mg/dl) Hunde 0,84 1,24 -1,9 22-180 7,3-13,0
Katzen 0,77 1,24 21 21-55 6,3-12,4
Creatin-Ki Pferde 1,00 0,97 -2 7-101 69-14.000
reatin-Kinase Hunde . . * * N
(mg/dl) Katzen * * * * *
Pferde 0,95 1,00 -0,4 7-101 0,3-6,2
Creatinin (mg/dl) Hunde 0,99 1,00 0,0 22-180 0,6-10,6
Katzen 1,00 1,01 -0,1 21-55 0,3-13,6
Pferde 0,99 1,11 0 7-101 5-317
Gamma-Glutamyl- Hunde 1,00 0,96 2 22-180 5-65
Transferase (E/l) Katzen * * * * *
Pferde 0,97 0,94 16 7-101 36-353
Glucose (mg/dl) Hunde 0,96 1,01 -6 22-180 28-348
Katzen 1,00 0,97 3 21-55 52-607
Gesamtbilirubin Pferde 1,00 0,90 0,1 7-10 0,6-26,1
(mg/dI) Hunde 0,87 0,84 0,1 122-180 0,1-3,2
Katzen 1,00 0,92 -0,3 21-55 0,4-15,0
Pferde 0,99 0,97 0,3 7-101 3,0-9,5
Gesamtprotein (g/dl) Hunde 0,98 1,03 0,1 22-180 2,6-10,7
Katzen 0,97 0,96 0,4 21-55 48-85
Pferde 0,84 0,97 0,1 7-101 1,8-4,6
Kalium (mmol/l) Hunde 0,96 0,92 0,4 22-180 3,2-6,9
Katzen 0,91 0,92 0,5 21-55 2,7-5,3
Pferde 0,86 1,00 -0,01 7-101 110-166
Natrium (mmol/l) Hunde 0,89 0,97 4,8 22-180 118-183
Katzen 0,86 1,08 -12,2 21-55 122-166
Gesamtkohlen- Pferde 0,97 0,93 2,1 7-101 9-39
dioxid (mmol/l) Hunde 0,81 0,86 35 22-180 6-23
Katzen 0,93 0,90 2,4 21-55 7-31

* Nicht verfugbar
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