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System information

Short name ACN (application code number)

Lupus S 28390

Lupus C 28391

I»

Intended use
In vitro assays to screen for (Lupus S) and to con^rm (Lupus C) the 
presence of lupus anticoagulants in dtrated plasma on the indicated 
cobas t analyzers. The assay is intended as an aid in the diagnosis of 
anti-phospholipid syndrome.

Summary
These clotting tests use diluted Russell’s viper venom rea ^n t tor activation 
of factor X in the patient’s plasma according to a standardized method.' 
Lupus anticoagulants (LA) are antibodies against negatively charged 
phospholipids associated with proteins like р-2-glycoprotein' or 
prothrombin.^ These antibodies prolong the clotting times of 
phospholipid-dependent tests like aPTT or PT.

LA are observed in autoimmune disease (systemic lupus erythematosus) or 
recurrent fetal loss and are considered as a risk factor for thrombotic 
events.2'3'* Presence of LA can be either transient or permanent,®'*
Presence of LA is an important marker for recurrent thrombosis and may 
induce anticoagulant therapy.

Test principle
Ru^ell's viper venom directly activates factor X to Xa, which converts 
prothrombin to thrombin in the presence of phospholipids and factor V. 
Thrombin transforms fibrinogen into insoluble fibrin. The time between 
reagent addition to the plasma and dot formation is measured.
Lupus S contains Russell's viper venom and a low phospholipid 
concentration. The presence of LA in a sample will delay clot formation in 
this sample. Lupus C contains Russell’s viper venom and a high 
phospholipid concentration which neuri-alizes the LA in the sample. The 
clotting time is therefore normalized if LA is present in the sample. If the 
clotting is still prolonged, mixing studies are recommended to investigate for 
defidencies of factors II, V and X or presence of factor Xa inhibitors or 
thrombin inhibitors.®'*'®'®
As Lupus Screen/Confirm reagents directly activate factor X, the test is 
insensitive to abnormalities of factor VII as well as factors and inhibitors of 
the intrinsic coagulation path.

Reagents • working solutions 
cobas t pack

Lupus S

SR l̂ Lupus Screen; Lyc^hilized reagent containing Russell's viper 
venom, low concentration of phospholipids, a heparin-neutralizing 
substance, calcium chloride, buffers, stabilizers, sodium azide as 
preservative and a dye.

a) Start reagent
SR is in position A, В and C.

Lupus C

Lupus Confirm: Lyophilized reagent containing Russell’s viper 
venom, high concentration of phospholipids, a heparin-neutralizing 
substance, calcium chloride, buffers, stabilizers, ciprofloxacin as 
preservative and a dye.

SR is in position A, В and C.

Precautions and warnings
For in vitro diagnostic use.
Exercise the normal precautions required for handling all laboratory 
reagents.
Disposal of all waste material should be in accordance with local guidelines. 
Safety data sheet available for professional user on request.
The reagents contain sodium azide (< 1 ^ )  as a preservative. Reagents 
containing sodium azide should be discarded with care to prevent the 
formation of explosive metallic azides. If waste materials are dumped into 
sinks, use copious quantities of water to flush plurr^ing thoroughly.
Avoid foam formation in all reagents and sample types (specimens, 
calibrators and controls).

Reagent handling
The reagent in the cassette has been assembled into a ready-for-use unit 
(cobas t pack).
All information required for correct operation is available via the cobas link. 

Storage and stability 
Store at 2-8 “C.

Store the cobas t pack upright.
The unopened cobas t  pack is stable up to the stated expiration date.

Stability of the opened cobas t pack:

on the cobas t analyzer 8 hours after reconstitution

Do not freeze.

Specimen collection and preparation
Only the specimens listed below were tested and found acceptable;
3.2 % citrated human plasma
Use standard sampling tubes made of plastic or siliconized glass. Strictiy 
observe the ratio of blood (9 parts) to sodium citrate solution 0.11 M
(1 part). '̂®
The sample types listed were tested with a selection sample collection 
tubes that were commercially aveulable at the time of testing, i.e. not all 
available tubes of all manufacturers were tested. Sample collection systems 
from various manufacturers may contain differing materials which could 
affect the test results in some cases. When processing samples in primary 
tubes (sample collection systems), follow the instructions of the tube 
manufacturer.

The plasma should contain as few plateletes as possible, especially if 
samples are frozen for later testing. Procoagulant phospholipids from 
damaged or activated platelets influence the clotting time in the LA assay.®-* 
Centrifuge 15 minutes at 2500 g or such that the platelet count is 
< 10000 plateiets/pL.
Double centrifugation is recommended. If samples are to be frozen, double 
centrifugation is required.®-*

Stability:

at 15-25 X 4 hours

a t-80 *C (±5®C) 14 days

Frozen plasma aliquots should be thawed within S minutes at 37 in a 
waterbath, homogenized by carefully mixing without foam formation. Assay 
thawed samples within 2 hours. Do not refreeze samples.

Materials provided
See '‘Reagents -  working solutions” section.

Materials required (but not provided)

• 07138504190, Lupus Con, 2 x 5 x 1 mL

■ General laboratory equipment
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Lupus Screen, Lupus Confirm

■ Distilled or deionized water

• cobas t  coagulation analyzer. See User Assistance of the analyzer 
concerned tor additionally required materials.

Assay
For optimum performance of the assays follow the directions given in this 
document. Refer to the appropriate User Assistance for analyzer-specific 
assay instructions.
The performance of applications not validated by Roche is not warranted 
and must be defined by the user.
Procedure
Reference interval (Rl)
Establish a reference interval for each lot of Lupus S and Lupus C reagent, 
respectively. Use at least 40 Individual normal plasmas from healthy donors 
and calculate the mean and the 2 SD range.^ The mean clotting time of the 
Rl (MRI) should be used for normalization. A new reference interval has to 
be created upon change of the reagent lot or the analyzer. To account for 
intra-assay variability, data for the reference interval should be collected 
over several days. It Is recommended to establish a new reference interval 
for both reagents, Lupus S and Lupus C, even if there is a lot change for 
only one of the two reagents, in order to account for variability between the 
sample populations u s ^ .
Calculation
The clotting times [s] of both the screening and confirm^ory test are to be 
normalized against the MRI and are reported as ratios:
Screen Ratio = clotring time Lupus S of the patient plasma /  MRI Lupus S. 
Confirm Ratio = clotting time Lupus C of the patient plasma / MRI Lupus C. 

Final results are expressed as Normalized Ratio s Screen Ratio / Confirm 
Ratio.
A Normalized Ratio of > 1.2 is considered a positive result and Implies 
presence of LA.
The Screen Ratio, Confirm Ratio and Nomialized Ratio are calculated tests 
and will not be automatically configured on the system after Installation of 
the Lupus S and Lupus C application e-barcodes. For configuration of the 
calculated tests, follow the Instruction in cobas t User Assistance under 
“Creating a calculated tes f.
Interpretation of the results

Testing for LA is started with the Lupus S assay.
If the Saeen Ratio is < 1.2, presence of LA is not detected.
If the Saeen Ratio is > 1.2, presence of LA is suspected. In this case 
further investigations using the Lupus C assay and, optionally, by mixing 
studies are required. If the Confirm Ratio is < 1.2 and the Normalized Ratio 
is > 1.2, presence of LA is detected.
The recommendations of the CLSI on Laboratory testing for the Lupus 
Anticoagulant and of the Scientific and Standardization Committee of Lupus 
Anticoagulant have to be considered.^-*
Mixing studies
If the Saeen Ratio and/or Normalized Ratio are borderline, or the Confirm 
Ratio is > 1.2, or the Normalized Ratio is < 1.2, or clotting times in both 
screen and confirm tests are prolonged, mixing tests may be helpful for 
further differentiation. Mixing studies allow differentiation between factor 
deficiencies and the presence of an inhibition^-* but may be compromised 
by anticoagulant antibody dilution.^ Mixing studies are i^rformed on a 1:1 
mixture of patient plasma with the reference pool.

Quality control
Controls are required lor checking the accuracy and reproducibility of the 
results.
For quality control, use control kits as listed in the ‘Materials required (but 
not provided)* section.
The control intervals and limits should be adapted to each laboratoiy’s 
individual requirements. It Is recommended to perform quality control at 
least every 6 hours (corresponding to the reagent stability after 
reconstitution). Values obtained should fall within the defined limits. Each 
laboratory should establish corrective measures to be taken if values fall 
outside the defined limits.
Follow the applicable government regulations and local guidelines for 
quality control.

m».06S(H1t3190V2.0

Lupus S, Lupus C cobas'
Limitations - interference
The effect of the following endogenous substances and pharmaceutical 
compounds on assay performance was tested. No impact on results was 
observed up to the listed concentrations.
Lupus Sand Lupus C;

Endogenous substances

Compound Concentration

Conjugated bilirubin 5mg/dL

Unconjugated bilirubin 5mg/dL

Hemoglobin 200 mg/dL

Intralipid 120 mg/dL

Criterion: Recovery within ± 10 % of initial value.
The L'index flagging is deactivated in the e-barcode for the Lupus S and 
Lupus C assays. Therefore Lupus S and Lupus C assay results will only be 
flagged for H- and Hndices.
The impact of lipemia, hemoglobin and bilirubin was tested according to
Gtick.’*’
No significant interference has been observed in a plasma pool spiked with 
heparin up to a concentration of 0.8 lU/mL for unfractionated heparin (UFH) 
and 1.0 lU/mL for low molecular weight heparin (LMWH).
Drugs: No interference was found at therapeutic concentrations using 
common drug panels.” -’ *
The presence of direct thrombin inhibitors, such as dabigatran, argatroban 
and bivalirudin, or activated factor X (FXa) inhibitors, such as apixaban, 
edoxaban and rivaroxaban, in the sample influences the assay results 
which can be of clinical importance.
The fibrinolytic action of str^tokinase (fibrin clot and fibrino^n destruction) 
prolongs the clotting times and thus alters the normalized ratio (NR).
In patients under oral anticoagulant therapy the activity of FXa and thrombin 
is reduced and therefore LA results from these patients can be misleading.* 
Persistence of LA antibodies should be determined 12 weeks after the Initial 
finding to exclude the presence of transient antibodies that are not clinically 
significant.’®
Commercially available normal control plasmas with unspecified levels of 
citrate and platelets are not recommended as quality control in mixing 
srijdies.
At least two screening assays based on different test setups should be 
performed before exdusion of LA.®-*
For diagnostic purposes, the results should always be assessed in 
conjunction with the patient’s medical history, clinical examination and other
findings.

Expected values 
Lupus S: 20.5-33.6 s 
Lupus C: 24.0-31.6 s
These values correspond to the 2.5®' and 97.5®' percentiles of results 
obtained from a total of 200 human plasma samples. Normalized Ratio 
cutoff: 1.2. The cutoff was determined according to CLSI H60A using a total 
of 200 samples. The cutoff was calculated using the mean 2 SD.
Normal values may vary due to local conditions and patient populations. 
Factors such as the sampling procedure, sample storage conditions and the 
method of measurement can also affect the results.
Each laboratory should investigate the transferability of the expected values 
to its own patient population and if necessary determine its own reference 
ranges.

Specific performance data
Representative performance data on the analyzers are given below.
Results obtained In individual laboratories may differ.

Precision
Repeatability and intermediate precision were determined using human 
samples and controls in accordance with the CLSI (Clinical and Laboratory 
Standards Institute) EP05 requirements (2 aliquots per mn, 2 runs per day, | 
21 days).'* The following results were obtained:
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Lupus S, Lupus C
Lupus Screen, Lupus Confirm

Lupus Screen Repeatability Intermediate
precision

Sample Mean

(»)

SD
(s)

CV
(%)

SD
(s)

CV

(%)

LA Con Low 35.0 0.304 0.9 0.533 1.6

LA Con High 89,7 1.08 1.2 1.73 1.9

Plasma 1 32.3 0.217 0.7 0.470 1.5

Plasma 2 45.4 0.501 1.1 0.963 2.1

Plasma 3 54.2 0.381 0.7 0.989 1.8

Plasma 4 68.5 0.560 0.8 1.14 1.7

Plasma 5 95.5 0.622 0.7 1.38 1.4

Lupus
Confirm

Repeatability intermediate
precision

Sample Mean

(»)

SD

(8)

CV
(%)

SD
(s)

CV
('/.)

LA Con Low 31.4 0.113 0.4 0.162 0.5

LA Con High 36.1 0.0982 0.3 0.189 0.5

Plasma 1 30.7 0.145 0.5 0.176 0.6

Plasma 2 33.9 0.169 0.5 0.219 0.6

Plasma 3 34.2 0.109 0.3 0.202 0.6

Plasma 4 33.0 0.210 0.6 0.275 0.8

Plasma 5 40.5 0.210 0.5 0.360 0.9

Normalized
Ratio

Repeatability Intermediate
precision

Sample Mean
(NR)

SD
(NR)

CV

(%)

SD
(NR)

CV
(%)

LA Con Low 1.10 0,00988 0.9 0.0199 1.8

LA Con High 2.45 0.0295 1.2 0.0485 2.0

Plasma 1 1.04 0.00816 0.8 0.0184 1.8

Plasma 2 1.32 0.0145 1.1 0.0300 2.3

Plasma 3 1.56 0.0117 0.7 0.0338 2.2

Plasma 4 2.05 0.0159 0.8 0.0365 1.8

Plasma 5 2.33 0.0187 0.8 0.0416 1.8

Method comparison
A comparison of the Lupus S and Lupus C assays, with paired test 
calculation and №e normalized ratio as final result, on a cobas 1711 
analyzer (y) with an automated coagulation assay (x) gave the following 
correlation (%):
Number of samples measured; 286 
Total agreement (%): 90,6
The normalized ratios with the Lupus S and Lupus C assays were between 
0.770 and 3.08.
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A point (period/stop) is always used in this Method Sheet as the dedmal 
separator to mark the border between the integral and the fractional parts of 
a decimal numeral. Separators for thousands are not used.
For further information, p le ^e  refer to the appropriate User Assistance for 
the relevant analyzer and Method Sheets of all necessary components.

Symbols
Roche Diagnostics uses the following symbols and signs in addition to 
those listed in the IS0 15223-1 standard (for USA; see dialog.roche.com for 
definition of symbols used):

I CONTENT I 

[SYSTEM I 

[REAGENT! 

[CALIBRATOR!

------->

Contents of kit

Analyzers/lnstruments on which reagents can be used

Reagent

Calibrator

Volume after reconstitution or mixing 

Global Trade Item Number

COBAS and COeAS T are irademailu o l Roche.

All othei product names and irademarKs are the property of № «1 respective owners. 

Addrtlons, deMtions or chartges are Ittdicaled by a change bar in Ihe margin. 

O 20t9 , Roche Diagnostics

C€
d Roche Diagnostics GmbH. Sandholer Sirasse 116, D-B830S Mannheim 

www.roche.com <(̂ Roche^
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Lupus Screen
Приложение 1. Раздел предназначен слециально для инструкции по применению на русском языке

Lupus S cobas®

Максимально допустимый коэффишент вариации 
результатов определения анализа в одном и том же образце 
не превьшшег 3 %.
Допустимый разброс результатов при параллельных 
определениях одной пробы разными наборами составляет 
не более 5 %.

Специфичность вазначеиня:
Тест in vitro для скриниша (Lupus S) присутствия 
волчаночных антикоа17ЛЯНТОВ в нитратной плазме крови на 
анализаторах cobas t. Тесг исиользуется как 
вспомогательный метод в диагностике
антифосфолипидною синдрома.

Показания
Тест in vitro для скрининга (Lupus S) присутствия 
волчаночных антикоагулянтов в нитратной плазме крови на 
анализаторах cobas I. Тест используется как 
вспомогательный метод в диагностике
антифосфолипидыого синдрома.

Противопоказания
Не применимо. Изделие предназначено для лабораторной 
диагностики.

Побочные действия
Не применимо. Изделие предназначено для лабораторной 
диагностики.

pH
SR (А, В, С): 6,0-8.0 

('табилыюсть
Невскрытая кассета cobas t стабильна до окончания 
указанного срока годноези, максимально 24 мес. с даты 
изготовления. Дату изготовления см. на упаковке.

Комплект' иоставки
Реагенты в кассете для подтверждения качественного 
определения волчаноч]1ЫХ антикоа1улянтов в цитратной 
плазме крови на анализаторах 1емостаза автоматических 
cobas t (Lupus С/ Lupus Confmn cobas t systems).

Упаковка
Реагенты готовы к применению, поставляются в составе 
кассеты (кассета cobas t). Одна кассета рассчитан на 60 
тестов. Кассета разделена на три отделения (флакона); А, В и 
С.
Реагент SR находится во флаконах А, В. С.

Первичная упаковка: кассета 
Параметры кассеты;
Материал; кассета - но^шзтилен, крышки - полистирол. 
Размеры кассеты (длииа/ширина/высота); 82 мм ± 10% / 35 
мм ± 10%/ 60 мм ± 10%
Объем пустого флакона в кассете (максимальная 
вместимость): 13,2 мл ± 10%
Толщина стенки флакона: 1,8 мм ± 10%
Вес: 80 г± 10%
Тил размещения на приборе; кренится в специальных на'зах 
на анализаторе
Метод забора peaicHta из кассеты; аспирация
Габаритные размеры крышек флаконов в первом, взором и
третьем отделениях кассе1ы(флакон Л, флакон В, флакон С):

Длина (всей крышки): 21,6 мм ± 10%
Ширина (всей крышки): 21,6 мм ±10%
Высота (всей крышки): 13 мм ± 10%

Все размерные допуски выполнены согласно ISO 2768-шк, 
ISO 8015 и DIN 16901-150.
Кассета упакована в прозрачный полиэтилен.
Реагенты упакованы герметично.
Упаковка изделия обеспечивает достаточную защиту от 
механических, климатю1еских воздействий при условии 
соблюдения правил транспортировки и хранения.

Маркировка
Этикетки и процесс маркировки соответствуют серийным 
стандартам EN ISO 18113-1, ISO 18113-2, EN ISO 15223-1.
В соответствии с ДИРЕКТИВАМИ ЕС Roche Diagnostics 
использует следующие символы и знаки;

P m i M 4 О п м а е м н н е

сш О б р а т ш к ь  к  Ш 1стр ук ш 1»  к о

{Щ Ю М М РО О т Т о л ь к о  д м  д ш м о с т а к а  ID 
v u r a

К < п .10 ж н ы й  н о м е р { к м и р  н о г а

ml 11рОШНОД1ГТ<.1Ь S С 'р о к го л н о с т ж

С€ Ъ ш С С
d i

Д т  и р о и п а к т м

S Т е л е ф о н  горпей д и н и п  •  Е С
i

Т е м м р е т у р ш й  д а е ш ю н

[gtInI Г э о б а л ш ы й  в о н с р  п р ед м ет »  

l o p r u e a u  ( C T 1N ) V
С о д *|> ж 1ш о со  » схш го щ а о  

х а  о р о м д е ш т ^  

к о я ч м т м п с т

U В м р \

М ар к и р о вк а  кассеты  с реагентом
1. Наименование
2. Содержимого достаточно дня проведения п-количества 
тестов (60)
3. Каталожный номер
4. Идентификационный номер набора для ПО 
аналитической системы (System-ID)
5. Только для диагностики in vitro
6. СЕ-маркировка
7. Название и адрес производителя
8. Страна происхождения
9. Номер лота
10. Срок годности
И. Дата производства
12. Температурный диапазон
13. Логотип производителя
14. Штрих-код
15. Обозначе1ше способа хранения упаковки, 
какая из сторон должна бьиь сверху
16. Предупреждение; Обратитесь 
применению
17. Телефон горячей линии в ЕС
18. В - Обозначение на корпусе кассеты положения 
реагента SR
19. С - Обозначение на корпусе кассеты реагента SR
20. А - Обозначение на корпусе кассеты реагента SR
21. Глобальный номер предмета торговли (GTIN)
22. QR-код

М ак ет  м ар к и р о вк и  н а  русском  язы ке

указание

к инструкции по
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Lupus Screen
Приложение I. Раздел предназначен специально для инс1рукции по применению на русском языке

Lupus S cobas®

А Ре1 г«вты в кассете для качественвого 
овределеавя волчааочвых яатвкоа17ляагов в 
цвтратвой и;итме кровв ва аналвзаторах 
геиосгата автоматвческих cobai I (Lupui S/ 
Lupus Screen cobas t systems)

Р егал  рацвонное удостоверение № ____ от_______
Срок годносш см. на упаковке 
Температура хранения см. на упаковке 
Номер лота см. на упаковке
Пpoвiaoдвтeль: «КосЬе Diagnostics СтЫ1>» ("Рош
Днагностнкс ГмбХ"), Saodbofer Strasse 116, 68305
MaoBbeim, Germaoy, Гериавая
Итделне предватвачево только для даягиостикя in vitro 
Уиолвомочевный представитель пров'1воднтеля ва
террвторвв РФ: Общество с ограниченной ответственностью 
«Рош Диагностика Рус» (ООО «Рош Диагностика Рус»), 
107031, Москва, Трубная площадь, Д-2 Тел: +7 495 229-69-99, 
факс: +7 495 229-62-64.
E-mail: moscow.reception_dia@rocbe.com

Кат. номер: 06504183190

На макет марк1фовки на русском языке дополнительно нанесен 
символ:

А Осторожно! Обратитель к инструкции по
прнменеиию.

Требования к маркировке групповой упаковки 
(транспортной тары), установленные изготоввтелем
Товар с транспортной (групповой) маркировкой упаковки 
используется только д м  перемещения изделия с 
производственной шющадки до собственного склада 
производителя на территории страны изготовителя. Т.о. 
товар с транспортной маркировкой не поставляется на 
территорию РФ. На транспортной маркировке указаны 
сведения, имеющиеся на регулярной маркировке, в том 
числе дата производства продукта фиксирована.

Условия транспортировки
Перед отправкой с завода продукт проходит контрольные 
проверки. Международные символы на упаковке и 
специальные инструкции по обращению указывают 
транспортировщику, как следуег обращаться с этим 
продуктом. При получении продукта внимательно 
осмотрите упаковку. При наличии любых следов 
неправильного обращения или повреждения !1емедленно 
о(^атитесь в отдел обслуживания клиегггов компании 
«Roche Diagnostics СгтЬН» ("Рош Днапюстикс ГмбХ") или 
к региональному поставщику.
Транспортировка осуществляется всеми видаьш транспорта 
в крытых транспортных средствах в соответствии с 
правилами перевозки грузов, дейс1вующими на каждом 
виде транспорта. Температура при транспортировке 2-8°С.

Сгерилнтацня
Изделие поставляется нестерильным. Не подлежит 
повторному использованию и/или стерилизации 
пользователем.

Требоваиия к охрапе окружающей среды 
Медицинское изделие при использовании, транспортировке 
и хранении не оказывает негативною воздействия на

человека и окружающую среду при соблюдении условий 
применения и мер предосторожности, указанных в 
инструкции.

Утилизация
Во избежание возможного загрязнения окружающей среды 
реагенты в кассете с истекшим сроком годности, а также 
отходы, использованных реагентов, должны 
утилизироваться в соответствии с местными 
государственными и /  или больничными нормативными 
требованиями.
Правильное уничтожение и утилизация будет 
поддерживать сохранение природных ресурсов и 
содействовать защите здоровья человека и окружающей 
среды.
У 1 илизацня отходов упаковки.
Упаковка продукции «Roche Diagnostics СтЬП» ("Рош 
Диагностике ГмбХ") разработана с целью сведения к 
минимуму загрязнения окружающей среды при сохранении 
целостности продукта во время транспортировки и 
хранения. Упаковочные отходы должны утилизироваться в 
местных пунктах сбора упаковки, в специализированные 
контейнеры, расположенные в муниципалитетах. 
Утилизация изделия с истекшим сроком годности и 
отходов, использованных реагентов.
При утилизации и уничтожении изделий с истекшим 
сроком годности, а также отходов, использованных 
реагентов, необходимо действовать в соответствии с 
гигиеническими нормативами и следовать официальным 
инструкциям по утилизации и уничгожению потенциально 
инфекционного и химического материала, принятым на 
территории Российской Федерации и в данном ЛПУ. 
Ключевыми вопросами в стратегии управления отходами 
является оптимизация тактик и подходов к конечным 
продуктам, а также минимизация воз.можного загрязнения 
окружающей среды.
Более подробную информацию можно получить у 
производителя /  уполномоченного представителя 
производителя.
Утилизация должна проводиться в соответствии с 
местными нормами законодательства, а также в 
соответствии с протоколами медицинского учреждения, где 
используются данные медицинские изделия.
Не утилизировать совместно с бытовыми отходами.

Гарантийные обнзательсгва
Производитель (ком1]а]1ИЯ «Roche Diagnostics СтоЬП» 
("Рош Диагностике ГмбХ")) г^зантирует, что изделие 
соответствует спецификациям, заявленным на этикетке. 
Производитель несет отвсгственность за работу изделий 
только в случае их правильного использования в 
соответствии с инструкцией, а также соблюдения правил 
хранения и транспорчировки.
Изделия должны использоваться только до истечения срока 
годности, который указан на упаковке.
НАСТОЯЩАЯ ОП’АНИЧЕННАЯ ГАРАНТИЯ 
ЗАМЕНЯЕТ СОБОЙ ИНЫЕ ГАРАНТИИ, ОДНОЗНАЧНО 
ВЫРАЖЕННЫЕ ИЛИ ПОДРАЗУМЕВАЕМЫЕ. ВКЛЮЧАЯ 
ЛЮБУЮ ПОДРАЗУМЕВАЕМУЮ ГАРАНТИЮ 
ПРИГОДНОСТИ ДЛЯ КОММЕРЧЕСКОГО
ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ИЛИ ДЛЯ ЛЮБОЙ ИНОЙ ЦЕЛИ.
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Lupus S cobas'
Lupus Screen
Приложение 1. Раздел предназначен специально для инструкции по применению на русском языке

КОМПАНИЯ ROCHE DIAGNOSTICS GmbH НЕ НЕСЕТ 
ОТВЕТСТВЕННОСТИ ЗА СЛУЧАЙНЫЕ. НЕПРЯМЫЕ.
СПЕЦИАЛЬНЫЕ ИЛИ КОСВЕННЫЕ УБЫТКИ.
По вопросам, связанным с качеством изделий, а также с их 
работой, нужно обращаться к Уполномоченному 
представителю производителя на территории РФ:
Общество с шраниченной ответственностью «Рощ 
Диа1ностика Рус» (ООО «Рош Диагностика Рус»), 107031,
Москва, Трубная площадь, д.2, тел.: (495) 229-69-99, факс:
(495) 229-62-64

Претензнв по качеству (рекламация)
Порядок предъявления рекламаций и ответов на них 
регулируется гражданским правом. Рекламация может 
предъявляться только по таким вопросам, которые не 
являлись предметом приемки товара, произведенной в 
соответствии с условиями договора.
По всем вопросам, связанным с обслуживанием изделия, 
необходимо обратиться к Уполномоченному представителю 
производителя.
В случае рекламации обращаться к производителю и / или 
уполномоченному представителю производителя.

Производитель:
«Roche Diagnostics GmbH» ("Pom Диагностике ГмбХ")
Sandhofer Strasse 116,68305 Mamiheim, Germany 
Тел.: +49 621 759 0; Факс: +49 621 759 2890

Уполномоченный представитель производителя:
Общество с ограниченной ответственностью «Рот 
Диютюстика Рус» (ООО «Рош Диагностика Рус»)
107031, Москва, Трубная площадь, д.2 
Тел.: +7 495 229-69-99, факс: +7 495 229-62-64

Примечание:
Анализатор гемостаза автоматический cobas t для 
диагностики in vitro с принадлежностями, варианты 
исполнения: cobas t 511 coagulation analyzer, cobas t 711 
coagulation analyzer, производства "Рощ Диагностике 
ГмбХ", Германия, регистрационное удостоверение РЗН 
2021/14548

Используется совместно с;

- Набор контрольных материалов для контроля качества 
определения волчаночных антикоагулянтов в цитратной 
плазме крови на анализаторах гемостаза автоматических 
cobas t (Lupus Con cobas t systems), производства "Рош 
Диагностике ГмбХ", Германия).
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Перевод с английского и немецкого языков на русский язык

Зеелер энд Др. Феллмет (Seeler & Dr. Fellmeth) 
Нотариальная контора
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Lupus S, Lupus C
Lupus Screen, Lupus Confirm

Текст на русском языке Инструкции по применению на медицинское изделие: Реагенты в 
кассете для качественного определения волчаночных антикоагулянтов в цитратной плазме 
крови на анализаторах гемостаза автоматических cobas t (Lupus S/ Lupus Screen cobas t systems) 

производства «Рош Диагностике ГмбХ» (Roche Diagnostics GmbH), Сандхофер Штрассе 116, 
D-68305 Маннхайм, Германия (Sandhofer Strasse 116, D-68305 Mannheim, Germany)
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Lupus S, Lupus C
Lupus Screen, Lupus Confirm

lOQMENTl Код системы levsTtMi

06504183190 Lupus S 
V 60 Lupus S: 07 2005 7 cobas t 511 /cobas t 711

06504787190 Lupus С
W60 Lupus С: 07 2005 8 cobas t 511 /cobas t 711

Английский 

Системная информация

Краткое название ACN (номер теста)
Lupus S 28390
Lupus C 28391

Назначение

Тесты in vitro для скрининга (Lupus S) и 
подтверждения (Lupus С) присутствия 
волчаночных антикоагулянтов в цитратной 
плазме крови на указанных анализаторах 
cobas t. Тест используется как 
вспомогательный метод в диагностике 
антифосфолипидного синдрома.

Теоретическое обоснование

В тестах на свертываемость крови 
применяется разбавленный реагент, 
содержащий яд гадюки Рассела, для 
активации фактора X в плазме крови 
пациента по стандартизированной 
методике. ̂  Волчаночные антикоагулянты 
(ВА) — это антитела к отрицательно 
заряженным фосфолипидам, связанным с 
белками, такими как р-2-гликопротеин’ или 
протромбин.^ Эти антитела увеличивают 
время свертывания крови в тестах с 
фосфолипидами, например АЧТВ или ПВ.

ВА наблюдаются при аутоиммунных 
заболеваниях (системная красная волчанка) 
или повторяющихся потерях плода и 
рассматриваются как фактор риска 
возникновения тромботических событий.^’̂ ’'* 
Наличие ВА может быть временным или 
постоянным. '̂* Наличие ВА является 
важным маркером рецидивирующего 
тромбоза и может индуцировать 
антикоагулянтную терапию.

Принцип метода

Яд гадюки Рассела напрямую активирует 
фактор X до фактора Ха, который 
преобразует протромбин в тромбин в 
присутствии фосфолипидов и фактора V. 
Тромбин превращает фибриноген в 
нерастворимый фибрин. Измеряют время 
между добавлением реагента в плазму крови 
и образованием сгустка.

В Lupus S содержится яд гадюки Рассела и 
низкая концентрация фосфолипидов. 
Наличие ВА в образце замедляет 
образование в нем сгустка. В Lupus С 
содержится яд гадюки Рассела и высокая 
концентрация фосфолипидов, которые 
нейтрализуют ВА в образце. Таким образом, 
если в образце содержится ВА, время 
свертывания нормализуется. Если время 
свертывания крови все еще удлинено, 
рекомендуется провести тесты смещивания 
для выявления дефицита факторов II, V и X 
или наличие ингибиторов фактора Ха или 
ингибиторов тромбина.^’'*’̂ ’̂

Поскольку реагенты Lupus Screen/Confirm 
напрямую активируют фактор X, тест 
нечувствителен к изменениям уровня 
фактора VII, а также факторов и 
ингибиторов внутреннего пути
свертывания.

Реагенты — рабочие растворы 

Кассета cobas t 

Lupus S

SR*̂  Lupus Screen: лиофилизированный 
реагент, содержащий яд гадюки 
Рассела, низкую концентрацию 
фосфолипидов, гепарин- 
нейтрализующее вещество, хлорид 
кальция, буферы, стабилизаторы.
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азид натрия в качестве консерванта и 
краситель.

а) Стартовый реагент (Start reagent)
SR находится в позиции А, В и С.

Lupus С

Lupus Confirm: лиофилизированный 
реагент, содержащий яд гадюки 
Рассела, высокую концентрацию 
фосфолипидов, гепарин- 
нейтрализующее вещество, хлорид 
кальция, буферы, стабилизаторы, 
ципрофлоксацин в качестве 
консерванта и краситель.

SR находится в позиции А, В и С.

Меры предосторожности и 
предупреждения

Только ля in vitro диагностики.
Соблюдайте стандартные меры 
предосторожности, требуемые при 
обращении со всеми лабораторными 
реагентами.
Утилизируйте отходы в соответствии с 
местными правилами.
Паспорт безопасности предоставляется 
профессиональному пользователю по 
запросу.

Реагенты содержат азид натрия (< 1 г/л) в 
качестве консерванта. Реагенты, 
содержащие азид натрия, следует 
утилизировать с осторожностью, чтобы 
предотвратить образование взрывчатых 
металлических азидов. Если отходы 
удаляются в раковины, используйте 
большое количество воды для тщательной 
промывки.

Следует избегать образования пены для 
любых типов реагентов и проб (образцы, 
калибраторы и контрольные материалы).

Приготовление рабочег о раствора

Реагент готов к применению, поставляется в 
составе кассеты (кассета cobas t).

Необходимая для корректной работы

ms_06504183190V3.0
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информация доступна посредством cobas 
link.

Хранение и стабильность

Хранить при 2-8 °С.

Хранить кассеты cobas t в вертикальном 
положении.

Невскрытая кассета cobas t стабильна до 
окончания указанного срока годности.

Стабильность вскрытой кассеты cobas t:
на борту анализатора 
cobas t

8 часов после 
растворения

Не замораживать.

Сбор и подготовка 
исследования

материала для

Только перечисленные ниже типы образцов 
были протестированы и признаны 
приемлемыми для проведения
исследований: 3.2 % цитратная плазма 
крови

Использовать стандартные пробирки, 
предназначенные для отбора образцов, из 
пластмассы или силиконизированного 
стекла. Необходимо строго отслеживать 
соотношение количества крови (9 частей) к 
раствору цитрата натрия 0.11 М (1 часть).’**

Указанные типы образцов были 
протестированы с применением пробирок 
для отбора проб, которые были 
коммерчески доступны на момент 
проведения тестирования, т. е. были 
протестированы не все возможные типы 
пробирок не всех производителей. Системы 
сбора образцов различных производителей 
могут содержать различные вещества, 
которые в некоторых случаях могут 
повлиять на результаты испытаний. При 
обработке образцов в первичных пробирках 
(системах сбора образцов) следуйте 
инструкциям производителя пробирок.

Плазма должна содержать как можно 
меньше тромбоцитов, особенно если 
образцы замораживаются для
последующего тестирования.
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Lupus S, Lupus C
Lupus Screen, Lupus Confirm

Прокоагулянтные фосфолипиды из 
поврежденных или активированных 
тромбоцитов влияют на время свертывания 
в тесте на
Центрифугируйте 15 минут при 2500 g или 
так, чтобы показатель тромбоцитов был 
< 10000 тромбоцитов/мкл.

Рекомендуется двойное
центрифугирование. Если образцы должны 
быть заморожены, требуется двойное 
центрифугирование.^’'̂

Замороженные аликвоты плазмы 
необходимо разморозить на водяной бане в 
течение 5 минут при 37 °С и осторожно 
перемешать для обеспечения однородности, 
избегая образования пены. Тестирование 
размороженных образцов необходимо 
выполнить в течение 2 часов. Не 
замораживайте образцы повторно.

Состав набора

См. раздел «Реагенты — рабочие растворы».

Необходимые материалы (не входят в 
набор)

■ 1 Ш  07138504190, Lupus Con, 2 х 5 х 
1 мл

■ Общее лабораторное оборудование

■ Дистиллированная или 
деионизированная вода

■ Анализатор гемостаза автоматический 
cobas t. При необходимости в 
дополнительных материалах, смотрите 
Руководство пользователя.

Анализ

Для получения оптимальных результатов 
тестов следуйте указаниям, представленным 
в данной инструкции. Инструкции по 
выполнению теста на конкретном 
анализаторе приведены в соответствующем 
Руководстве пользователя.

cobas'

Стабильность:
при 15-25 °С 4 часа
при -80 °С (± 5 °С) 14 дней

На методики, не утвержденные компанией 
Roche, гарантии не распространяются.

Метод

Референсный интервал (RI)
Установите референсный интервал для 
каждого лота реагента Lupus S и Lupus С. 
С использованием не менее 40 отдельных 
образцов нормальной плазмы крови, 
полученных от здоровых доноров, 
рассчитайте среднее значение и диапазон 
2 SD.  ̂ Для нормализации используйте 
среднее значение времени свертывания 
образцов референсной группы RI (MRI). 
При смене лота реагента или анализатора 
необходимо установить новый R1. Для учета 
аналитической вариабельности данные для 
расчета R1 необходимо собирать в течение 
нескольких дней. Новый референсный 
интервал рекомендуется устанавливать для 
обоих реагентов, Lupus S и Lupus С, даже 
если меняется лот только одного из них, 
чтобы учесть вариабельность между 
референсными группами.

Расчет
Нормализовать относительно MR1 
необходимо время свертывания крови [с], 
полученное как при скрининговом, так и при 
подтверждающем тесте. Рассчитанные 
значения отображаются в виде отношений:

Скрининговое отношение = время 
свертывания Lupus S для образца плазмы 
пациента / MRI Lupus S.

Подтверждающее отношение = время 
свертывания Lupus С для образца плазмы 
пациента/MRI Lupus С.

Конечные результаты выражаются в виде 
нормализованного отношения = 
скрининговое отношение/подтверждающее 
отношение.

Нормализованное отношение > 1.2
считается положительным результатом и 
предполагает наличие волчаночного 
антикоагулянта.

Скрининговое, подтверждающее и 
нормализованное отношения являются

2020-05, V 2.0 Английский 3 /  8



?

на волчаночный
(BA) начинается с теста

означает,

Lupus S, Lupus С
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расчетными тестами и не могут быть 
настроены в приборе автоматически после 
сканирования штрихкодов методик Lupus S 
и Lupus С. Для настройки расчетных тестов 
следуйте инструкциям в Руководстве 
пользователя cobas t в разделе «Создание 
расчетного теста».

Интерпретация результатов
Тестирование 
антикоагулянт 
Lupus S.

Скрининговое отношение <1.2 
что ВА не обнаружен.

Скрининговое отношение > 1.2 означает, 
что следует заподозрить присутствие ВА. 
В этом случае необходимы дальнейшие 
исследования с использованием теста 
Lupus С и, возможно, теста смешивания 
(миксинг-теста). Скрининговое отношение 
< 1.2 и нормализованное отношение > 1.2 
означают, что ВА обнаружен.

Необходимо учитывать рекомендации по 
лабораторному тестированию на
волчаночный антикоагулянт Института 
клинических и лабораторных стандартов 
(CLSI) и Комитета по стандартизации 
тестирования на волчаночный
антикоагулянт (Standardization Committee of 
Lupus Anticoagulant).^’**

Teem смешивания
Для дифференциальной диагностики тест 
смешивания (миксинг-тест) используют в 
следующих случаях: пограничное
скрининговое и/или нормализованное
отношение; подтверждающее отношение 
> 1.2; нормализованное отношение < 1.2; 
удлинение времени свертывания крови по 
результатам и скринингового, и 
подтверждающего тестов. Тест смещивания 
помогает дифференцировать дефицит 
фактора свертывания и присутствие его 
ингибиторов^’**, однако его результаты могут 
быть искажены вследствие разведения 
ингибитора свертывания.^Тест смешивания 
выполняется с использованием для 
исследования смеси плазмы пациента с

ms_06504183190V3.0
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нормальной пулированной плазмой (1:1).

Контроль качества

Для проверки точности и повторяемости 
результатов требуется использование 
контрольных материалов.

Для контроля качества используйте наборы 
контрольных материалов, перечисленные в 
разделе «Необходимые материалы (не 
входят в набор)».

Контрольные интервалы и пределы должны 
быть адаптированы в соответствии с 
индивидуальными требованиями каждой 
лаборатории. Рекомендуется выполнять 
контроль качества по крайней мере каждые 
8 часов (в соответствии со стабильностью 
реагента после растворения). Полученные 
значения должны находиться в 
установленных пределах. Каждая 
лаборатория должна выработать правила, 
позволяюшие принять корректирующие 
меры в случае, если значения выходят за 
установленные пределы.

Соблюдайте все действующие федеральные 
и местные нормативные акты, касающиеся 
вопросов контроля качества.
Ограничения — интерференция

Было проверено влияние следующих 
эндогенных веществ и фармацевтических 
препаратов на проведение анализа. Влияние 
на результаты не наблюдалось, вплоть до 
перечисленных концентраций.

Lupus S и Lupus С:

Эндогенные вещества

Соединение Концентрация
Конъюгированный
билирубин

5 мг/дл

Неконъюгированный
билирубин

5 мг/дл

Гемоглобин 200 мг/дл
Интралипид 120 мг/дл

Критерий: Результат в пределах ±10%  от
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исходного значения.
В электронных штрихкодах тестов Lupus S и 
Lupus С оповещение о высоком значении 
индекса липемии инактивировано. 
Результаты тестов Lupus S и Lupus С 
сопровождаются примечанием только о 
высоких значениях индексов гемолиза и 
иктеричности.
Влияние липемии, гемоглобина и 
билирубина проверялось в соответствии с 
Click. ">
При исследовании пула плазмы, 
содержащей гепарин в концентрации до 
0.8 МЕ/мл (нефракционированный гепарин, 
НФГ) и до 1.0 МЕ/мл (низкомолекулярный 
гепарин, НМГ), значимой интерференции не 
обнаружено.

Лекарственные средства: Применение 
обычных лекарственных средств в 
терапевтических дозах не оказывает 
значимого влияния на результаты.

ms_06504183190V3.0
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11,12

неуточненными уровнями цитрата и 
тромбоцитов.

Присутствие в образце прямых ингибиторов 
тромбина, таких как дабигатран, аргатробан 
и бивалирудин, или ингибиторов фактора 
Ха, таких как апиксабан, эдоксабан и 
ривароксабан, влияет на результаты теста, 
что может иметь клиническое значение.

Фибринолитическое действие
сзрептокиназы (разрушение фибринового 
тромба и фибрина) удлиняет время 
свертывания, вследствие чего изменяется 
нормализованное отношение (НО).

У пациентов, получающих пероральную 
антикоагулянтную терапию, активность Ха 
и тромбина снижается, поэтому результаты 
определения ВА у этих пациентов могут 
быть недостоверными."* Персистирование 
антител (волчаночного антикоагулянта) 
следует определять через 12 недель после 
первичного обнаружения, чтобы исключить 
наличие транзиторных антител, которые не 
являются клинически значимыми.*^

Для контроля качества теста смешивания не 
рекомендуется использовать коммерчески 
доступные нормальные плазмы с

Для исключения наличия ВА необходимо 
выполнить как минимум 2 скрининговых 
теста, основанных на разных методах.^
Оценка полученных результатов
исследования в диагностических целях 
должна проводиться с учетом истории 
болезни пациента, результатов
клинического обследования и других 
данных.

Ожидаемые значения 

Lupus S: 20.5-33.6 с 

Lupus С: 24.0-31.6 с

Эти значения соответствуют интервалу 
между 2.5-м и 97.5-м процентилями для 
результатов, полученных при анализе в 
общей сложности 200 образцов нормальной 
плазмы крови человека. Нормализованный 
коэффициент среза: 1.2. Пороговое значение 
было определено в соответствии с CLS1 
Н60А с использованием 200 образцов. 
Пороговое значение было рассчитано с 
использованием среднего значения + 2 SD.

Нормальные значения варьируются в 
зависимости от местных условий и 
популяций пациентов. Такие факторы, как 
процедура отбора образцов, условия 
хранения образцов и метод измерения, 
также могут влиять на результаты.

Каждая лаборатория должна исследовать 
применимость ожидаемых значений к 
популяции своего региона и при 
необходимости определить собственный 
диапазон референсных значений.

Технические характеристики

Технические характеристики теста на 
анализаторах представлены ниже.
Результаты, полученные в отдельных 
лабораториях, могут отличаться.

Воспроизводимость (прецизионность)

Повторяемость и внутрилабораторная 
прецизионность измерений были
установлены с использованием образцов
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биоматериалов человека и контрольных 
материалов в соответствии с требованиями 
руководства ЕР05 Института клинических и 
лабораторных стандартов (CLSI) 
(2 аликвоты на постановку, 2 постановки в 
день, 21 день)^^ Были получены следующие 
результаты:

ms_06504183190V3.0

Lupus
Confirm Повторяемость Внутрнлабораторная

поеиизнонность

Образец
Среднее
значение

(с)

Станд.
откл.
(SD)
(с)

Козф. 
варнацнн 
(CV) (%)

Станд. 
откл. (SO) 

(с)

Козф. 
вариации 
(CV) (%)

LA Con 
Low 31.4 0.113 0,4 0.162 0.5

LA Con 
High 36.1 0,0982 0.3 0.189 0.5

Плазма 1 30.7 0.145 0.5 0.176 0.6
Плазма 2 33.9 0.169 0.5 0.219 0.6
Плазма 3 34,2 0.109 0.3 0.202 0.6
Плазма 4 33,0 0.210 0.6 0.275 0.8
11лазма S 40.5 0.210 0.5 0.360 0.9
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Lupus
Screen Повторяемость Внутрнлабораторная

поецизнонность

Образец
Среднее
значение

(с)

Станд.
откл.
(SD)
(с)

Козф. 
вариации 
(CV) (%)

Станд. 
откл. (SD) 

(с)

Козф.
варнацнн
(CV) (%)

LA Con 
Low 35.0 0.304 0.9 0.533 1.6

LA Con 
Hieh 89.7 1.08 1.2 1.73 1.9

Плазма I 32.3 0.217 0.7 0.470 1.5
Плазма 2 45,4 0.501 1.1 0.963 2.1
Плазма 3 54.2 0.381 0.7 0.989 1.8
Плазма 4 68.5 0.560 0.8 1.14 1.7
Плазма 5 95.5 0.622 0.7 1.38 1.4

Нормализо­
ванное

отношение
Повторяемость

Внутрилаборатор-
ная

прецизионность

Образец
Среднее
значение

(NR)

Станд.
откл.
(SD)
(NR)

Козф. 
вариации 
(CV) (%)

Станд.
откл.
(SD)
(NR)

Козф.
вариации
(CV)(%)

LA Con Low 1.10 0.00988 0.9 0.0199 1.8
LA Con Hieh 2.45 0.0295 1.2 0.0485 2.0

Плазма 1 1.04 0.00816 0.8 0.0184 1.8
Плазма 2 1.32 0.0145 1.1 0.0300 2.3
Плазма 3 1.56 0,0117 0.7 0.0338 2.2
Плазма 4 2.05 0.0159 0.8 0.0365 1.8
Плазма 5 2.33 0.0187 0.8 0.0416 1.8

Сравнение методов

При сравнении тестов Lupus S и Lupus С с 
расчетом парного теста и нормализованным 
соотношением в качестве конечного 
результата, выполненных на анализаторе 
cobas t 711 (у), с автоматизированным 
коагуляционным тестом (х) были получены 
следующие корреляции (%):

Количество исследованных образцов: 286

Общее соответствие (%): 90.6

Нормализованные соотнощения с тестами 
Lupus S и Lupus С составляли от 0.770 до
3.08.
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Точка в данной инструкции всегда 
используется для разделения десятичных 
разрядов, чтобы отметить границу между 
целыми и дробными частями десятичного 
числа. Разделители для групп разрядов не 
используются.

Для получения дополнительной 
информации обращайтесь к Руководству 
пользователя для конкретного анализатора и 
к инструкциям для всех необходимых 
компонентов.

Символы

в  дополнение к перечисленным в стандарте 
ISO 15223-1, Roche Diagnostics применяет 
следующие символы и знаки (для США: см. 
dialog.roche.com для определения 
используемых символов):

SYSTEM

ICOWTENTI Состав набора
Анализаторы/приборы, на 
которых можно использовать 
реагенты 

I REAGENT I Реагент 
I CALIBRATORI Калибратор
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N. Объем после растворения или 
^  смешивания

Номер в системе международной 
__________торговли____________________
COBAS и COBAS Т являются товарными знаками 
компании Roche.

Все остальные названия продуктов и товарные знаки 
являются собственностью соответствующих
владельцев.

Дополнения, удаления или изменения отображаются 
на индикаторе изменений в полях. © 2019, Roche

ms_06504183190V3.0

Diagnostics

а
. Roche Diagnostics GmbH, 

■  Sandhofer Strasse 116, D-68305 
Маннхайм 
www.roche.com

^ R o ch e^
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