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Rychly test pro kvalitativni detekci papaverinu v lidské mogi.
Pouze pro |ékafské a jiné profesionalni diagnostické pouZiti in vitro.
ZAMVYSLENE POUZITE

PAP Rapid Test cassette (Urine) je rychly chromatograficky imunotest pro detekci papaverinu v mogi pfi hrani¢ni koncentraci 500 ng/ml.

Tento test poskytuje pouze kvalitativni vysledek predb&zného analytického testu. K ziskani potvrzeného analytického vysledku musi byt
pouZita specifi€téj3i alternativni chemicka metoda. Plynova chr ymotnostni spektrometrie (GC/MS) je preferovanou
konfirmatni metodou. Vysledky testu na zneuzivani drog by mély byt podrobeny Klinickému posouzeni a odbornému tsudku, zejména
pokud jsou pouity predb&zné pozitivni vysledky.

SOUHRN

Papaverin (latinsky papaverin, mak) je antispasmodikum z opiovych alkaloid(, které se pouZiva pfedevsim pfi 1écbé visceralnich kieci a
vazospasm(i (zejména téch, které postihuji stfeva, srdce nebo mozek) a prileZitostné pii & eretilni dysfunkce. pouZiva se pfi lécbé
akutni mezenterické ischemie. Zatimco se papaverin nachézi v maku opiovém, lisf se strukturou i farmakologickym Géinkem od
analgetickych (morfinu pfibuznych) opiovych alkaloid( (t[:giét\]i.

Papaverin se vyskytuje jako kontaminant nékterych hroinu a méze byt pouzit forenznimi laboratofemi pi profilovani heroinu k identifikaci
jeho zdroje. Metabolity Ize nalézt také v moci uZivatel( herin, coz umoZiiuje odlisit pouliéni heroin od farmaceutického.[4-5]

Papaverin (4-3',4-dimethoxybenzyl)-6,7-dimethoxy-chinolin, Mw 339), jako jeden z benzylisochinolinovych alkaloid, byl klinicky pouzivén
jako bronchodilatator k relaxaci riznych hladkych svald, hladkého svalstva vétsich krevni cévy, zejména koronarni, systémové periferni a
plicni tepny ke zvy3en priitoku krve mozkem [1]

V metabolickém experimentu in vitro bylo p&t metabolit(i v inkuba&nim roztoku jaternich mikrozomd a dva metabolity v inkubacnim
roztoku pro stfevni floru[2]

PAP Rapid Test cassette (Urine) je rychly screeningovy test moci, ktery Ize provést bez poufZiti pfistroje. Test vyuziva protilatky k selektivni
detekci zvy3enych hladin papaverinu v mo¢i. The

Papaverin Test cassette (Urine) poskytuje pozitivni vysledek, kdyZ papaverin v moci pfekroci mezni hodnotu.

ZASADA
Kazeta PAP Rapid Test (mot) je imunoanalyza zalozen4 na principu kompetitivni vazby.
Léky, které mohou byt pfitomny ve vzorku moci, sout&Zi s konjugatem Iéku o vazebné mista na protilatce.

B&hem testovani migruje vzorek modi vzlinanim vzhiiru. Papaverin, pokud je pfitomen ve vzorku mogi pod hraniénf hodnotou, nenasyti
vazebna mista protildtky v testu. Protilatkou potazené Eastice pak budou zachyceny imobilizovanym konjugétem papaverin-protein a v
oblasti testovaci linie se objevi viditelna barevna &éra. Barevna ¢ara se v oblasti testovaci &ary nevytvori, pokud hladina papaverinu
prekrogi mezni hodnotu, protoze nasyti viechna vazebna mista protilatky proti papaverinu.

Vzorek mogi pozitivni na lé¢ivo nevytvaii barevnou €aru v oblasti testovaci €ary z diivodu kompetice |é&iva, zatimco vzorek moti negativni
na lécivo nebo vzorek obsahuijici koncentraci léciva nizsi, neZ je mezni hodnota, vytvofi v testovaci linii &aru. kraj. Aby slouZila jako kontrola
postupu, barevna téra se vZdy objevi v oblasti kontrolni ¢ary indikujici, Ze byl pfidan spravny objem vzorku a doslo k nasavani membrany.

REAGENCIE
Test obsahuje ¢astice spojené s my3i monoklonalni protilatkou proti papaverinu a konjugat papaverin-protein. V systému kontrolni linie
se pouziva kozi protilatka.
OPATREN{
* Pouze pro |ékafské a jiné profesiondini diagnostické poufZiti in vitro . NepouZivejte po uplynuti doby pouZitelnosti.
+ Test by mél zéistat a7 do pouZiti v uzaveném sacku. » Viechny vzorky
by mély byt povazovény za potencialné nebezpetné a mélo by se s nimi zachazet stejnym zpUsobem jako se vzorky
infekni agens.
* PouZity test by mél byt zlikvidovan v souladu s mistnimi predpisy.
SKLADOVANI A STABILITA
Uchovavejte zabalené pfi pokojové teploté nebo v chladniéce (2-30°C). Test je stabilni do data expirace vytisténého na zataveném obalu.
Test musi z{istat v uzavieném sagku. NEZMRZNUJTE. Nepouzivejte po uplynuti doby pouZitelnosti.

ODBER A PRIPRAVA VZORKU
Test moti
Vzorek moci musi byt odebran do ¢isté a suché nadoby. Mot odebrana kdykoli béhem dne miZe byt pouZita. Vzorky mogi vykazujici
viditelné castice by mély byt odstfedény, filtrovany nebo ponechany usadit, aby se ziskal Cisty vzorek pro testovani.

Skladovani vzorkd
Vzorky moti mohou byt pred testovanim skladovany pii 2-8°C po dobu a? 48 hodin. Pfi delsim skladovani mohou byt vzorky zmrazeny a
skladovény pod -20°C. Zmrazené vzorky je tfeba pred testovanim rozmrazit a promichat.
MATERIALY
Dodavané materidly
+ Testovaci kazety + Pfibalova informace - Kapétka
Pozadovany, ale nedodavany material
« Nadoby na odbér vzorki + Casovaé
NAVOD K POUZITE
Pred testovanim nechte test, vzorek moci a/nebo kontroly dosahnout pokojové teploty (15-30°C).
1. PFed otevi'enim zahfejte sacek na pokojovou teplotu. Vyjméte testovaci kazetu z uzavieného obalu
a pouijte jej do jedné hodiny.
2. Umistéte testovaci kazetu na Cisty a rovny povrch. Drte kapatko svisle a pfeneste 3 pIné kapky moci (pfiblizné 120 L) do jamky na
vzorek (S) v testovaci kazeté a poté spustte ¢asovat. Zabrarite zachyceni vzduchovych bublin v jamce na vzorek (S). Viz obrazek nize.

3. Pockejte, a7 se objevi barevné cary. Vysledky odectéte za 5 minut. Neinterpretuijte vysledek po 10
minut.
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INTERPRETACE VYSLEDKU
(Viz obrézek vy3e)
NEGATIVNI:* Objevi se dvé barevné &ry. Jedna barevna ¢ara by méla byt v oblasti kontrolni ¢ary (C) a dal3i zf'ejma barevna ¢ara by méla
byt v oblasti testovaci ¢ary (T). Tento negativni vysledek ukazuje, Ze koncentrace papaverinu je pod detekovatelnou hraniéni drovni.

*POZNAMKA: Odstin barvy v oblasti testovaci Eary (T) se miize lisit, ale mél by byt povaZovéan za negativni, kdykoli se objevi i jen slaba

POZITIVNI: V oblasti kontrolni &ary (C) se objevi jedna barevna cara. V oblasti testovaci ¢ary (T) se neobjevi Zadna ¢ara. Tento pozitivni
vysledek ukazuje, Ze koncentrace papaverinu prekracuje detekovatelnou hranicni hladinu.

NEPLATNE: Kontrolni éara se nezobrazuje. Nedostatecny objem vzorku nebo nespravné procedurdln techniky jsou nejpravdépodobngjimi
divody selhani kontrolni linky. Zkontrolujte postup a opakujte test s novym testem. Pokud problém pretrvava, okamZité prestarite
testovaci sadu pouZivat a kontaktujte mistniho distributora.

KONTROLA KVALITY
Soucasti testu je proceduralni kontrola. Barevna linka objevujici se v oblasti kontrolni linie (C) je povaZovana za interni proceduralni
kontrolu. Potvrzuje dostate¢ny objem vzorku, adekvétni savost membrany a spravnou techniku postupu.

Kontrolni standardy nejsou dodavany s touto sadou; nicméné se doporucuje, aby byly pozitivni a negativni kontroly testovany jako
spravné laboratorni testovaci praxe k potvrzeni testovaciho postupu a ovéfenf spravného proveden testu.

OMEZEN]

1. Kazeta PAP Rapid Test (mog) poskytuje pouze i, predb&zny analyticky vysledek. K ziskani potvrzeného vysledku musi byt
pouZita sekundarni analyticka metoda. Plynova chromatografie/hmotnostni spektrometrie (GC/MS) je preferovanou konfirmaéni
metodou.

2. Je moZné, Ze technické nebo proceduréini chyby, stejné jako jiné rusivé létky v moti
vzorek muze zpiisobit chybné vysledky.

3. PFimési, jako je bélidlo a/nebo kamenec, ve vzorcich mo&i mohou zpsobit chybné vysledky bez ohledu na pouZitou analytickou metodu.
Pokud existuje podezFeni na falSovani, test by mél byt opakovan s jinym vzorkem mogi.

4. Pozitivni vysledek ukazuje na pfitomnost drogy nebo jejich metabolitd, ale neindikuje Grove intoxikace,
zpisob podani nebo koncentrace v moti

5. Negativni vysledek nemusi nutné znamenat mo bez drog. Negativni vysledky Ize ziskat, je-li Ié€ivo pfitomno, ale pod mezni hodnotou
testu.

6. Test nerozlisuje mezi zneuzivanymi drogami a nékterymi léky.
OCEKAVANE HODNOTY

Tento negativni vysledek ukazuje, ze koncentrace papaverinu je pod detekovatelnou hladinou 500 ng/ml.

Pozitivni vysledek znamend, e koncentrace Papaverinu je nad trovni 500 ng/ml. Kazeta PAP Rapid Test mé citlivost 500 ng/ml

VLASTNOSTI VYKONU

PFesnost

Srovnani vedle sebe bylo provedeno pomoci kazety PAP Rapid Test (mog) a GC/MS pfi hraniéni hodnoté 500 ng/ml. Testovni bylo provedeno

na 85 klinickych vzorcich dfive odebranych od subjektd pritomnych pro testovani na léky. Byly sepsany nasledujici vysledky:

Metoda GC/MS
— Celkové vysledky
Vysledek Pozitivni Negativni
PAP Rapid —
Testovaci kazeta Pozitivni 24 25
Negativni 1 50
Celkové vysledky 1 59 85
% Shoda 2596,0 60 98,3 % 97,6 %

9% Analyticka citlivost
Do poolu moti bez Iéciva byl pFidan papaverin v nsleduiicich koncentracich: 0 ng/ml, 250 ng/ml, 375 ng/ml, 500 ng/ml, 625 ng/ml, 750
ng/ml a 1500 ng/ml. Vysledek ukazuje >99% presnost pfi 50% nad a 50% pod hrani¢ni koncentraci. Udaje jsou shrnuty nize:

Koncentrace PAP (ng/ml) procento cutoff . Vizuaini vysledek
0250375 Negativni Pozitvnr
30 300
500 0-50% 30 300
625 -25% 30 291
750 Mezni 30 1515
1500 30 1 29
30 0 30
30 0 30

hodnota +25% +50% 3X analyticka specifi¢nost
Nasledujici tabulka uvédi slougeniny, které jsou pozitivng detekovany v moti kazetou PAP Rapid Test
(Mog) po 5 minutéch.

Slougenina Koncentrace Slougenina Koncentrace
(ng/ml) (ng/ml)
Papaverin 500 Diflunisal 1000 000
methortrexat 650 000 Methedron 500 000
Pragablin 500 000 4 Fenelzin 8000
Chinin 000
Presnost

Studie byla provedena ve tfech nemocnicich laiky za pouZiti tfi riznych 3arz produktu, aby prokazala presnost mezi jednotlivymi sériemi,
mezi sériemi a mezi jednotlivymi sériemi. Na kazdé misto byla poskytnuta identické kazeta kédovanych vzorkii obsahujicich podle GC/MS
Z4dny papaverin, 25 % papaverinu nad a pod hranici a 50 % papaverinu nad a pod hranici 500 ng/ml. Byly sepsny nésledujici vysledky:

papaverin n Misto A Misto B Misto C
Koncentrace (ng/ml) na web g T = - - —
0 0 0 o m 5 S 5

250 10 10 o 10 0 10 0

375 m 5 S S -

625 70 0 T - > -

750 10 0 510 10 910 0 70

Viiv specifické hmotnosti mogi Patnact
vzorkii modi s normélnim, vysokym a nizkym rozsahem specifické hmotnosti bylo obohaceno 250 ng/ml a 750 ng/ml papaverinu. Testovaci
kazeta PAP (mog) byla testovana duplicitng za pouiti patnacti €isté a obohacené vzorky moti. Vysledky ukazuji, ze riizné rozsahy specifické
hmotnosti moti neovliviiuji vysledky testu.

Viiv pH moti
pH alikvotniho negativniho poolu moti bylo upraveno na rozsah pH 5 a2 9 v pfirdstcich po 1 jednotce pH a dopln&no papaverinem na 250
ng/ml a 750 ng/ml. Obohacena mot s upravenym pH byla testovéna pomoci PAP

Kazeta rychlého testu (mod) ve dvou vyhotovenich. Vysledky ukazuji, ze rizné rozsahy pH neovliviiui provedenti testu.

KFizova reaktivita
Byla provedena studie ke stanoveni zkfiZzené reaktivity testu se slouceninami bud'v moci bez lé¢iva nebo v moci pozitivni na papaverin.
Nésledujici slouceniny nevykazuji Zddnou zkfizenou reaktivitu pri testovani kazetou PAP Rapid Test (mo€) v koncentraci 100 g/ml.

NekFiZené reaguijici slouceniny
4-Acetamidofenol Deoxykortikosteron (+) 3,4-Methylendioxy-prednisolon
Acetofenetidin Dextromethorfan amfetamin Prednison
N-acetylprokainamid Diazepam (+) 3,4-methylendioxy-prokain
Kyselina acetylsalicylova Diclofenac metamfetamin Promazine
Aminopyrin Verapamil Methylfenidat Promethazin
Amitryptylin Digoxin Methyprylon D, L-propanolol
Amobarbital pifenhydramin Morfin-3-D-propoxyfen
Amoxicilin poxylamin  D-glukuronid D-Pseudoefedrin
Ampicilin Ecgonin hydrochlorid Kyselina nalidixové Chinidin
Kyselina L-askorbova Ecgonin methylester Nalorphine Methoxyfenamin
D,L-amfetamin (-)-g-efedrin naloxon ranitidin
L-amfetamin Erythromycin Naltrexon Kyselina salicylova
Apomorfin  -estradiol naproxen sekobarbital

" : . Serotonin
aspartam Estron-3-sulfat Niacinamid
(5-Hydroxytyramin)
Atropin Ethyl-p-aminobenzoat Nifedipin Sulfametazin
Kyselina benzinova fenoprofen Norcodein Sulindac
Kyselina benzoova furosemid Norethindron Temazepam
Benzoylecgonin Kyselina gentisova D-norpropoxyfen tetracyklin

Benzfetamin Hemoglobin Noskapin tetrahydrokortison,
Bilirubin Hydralazin D,L-oktopamin ( )- 3-acetat
bromfeniramin hydrochlorothiazid Kyselina Stavelova Tetrahydrokortison 3 ( -
Kofein Hydrokodon Oxazepam D-glukuronid)
Cannabidiol Hydrokortison Kyselina oxolinova tetrahydrozolin
Chloralhydréat O-hydroxyhippurové kyselina Oxykodon Thebaine
chloramfenikol 3-Hydroxytyramin Oxymetazolin Thiamin
Chlordiazepoxid Tbuprofen p-Hydroxy- Thioridazin
Chlorthiazid Imipramin metamfetamin ( ) Chlorfeniramin Iproniazid D, L-tyroxin
Fenylpropanolamin tolbutamin
Chlorpromazin () - Isoproterenol Penicilin-G triamteren
Chlorchin Isoxsuprin pentazocin trifluoperazin
Cholesterol ketamin pentobarbital trimethoprim
klomipramin ketoprofen Perfenazin trimipramin
klonidin Labetalol fencyklidin tryptamin
Kokain hydrochlorid Levorphanol Zomepirac D, Ltryptofan
Kodein Loperamid fenobarbital tyramin
kortizon Maprotiline Phentermine D, Ltyrosin
(-) Kotinin meprobamét L-fenylefrin Kysellna motovs
Kreatinin Metadon

“fenylethylamin
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