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BACKGROUND: Since 2010, a certified reference material
ERM-DA471/IFCC has been available for cystatin C
(CysC). This study aimed to assess the sources of uncer-
tainty in results for clinical samples measured using stan-
dardized assays.

METHODS: This evaluation was performed in 2015 and
involved 7 clinical laboratories located in France and Bel-
gium. CysC was measured in a panel of 4 serum pools
using 8 automated assays and a candidate isotope dilu-
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uncertainty because of possible problems associated with
the implementation of traceability. Although some man-
ufacturers have clearly improved their calibration proto-
cols relative to ERM-DA471, most of them failed to meet
the criteria for acceptable CysC measurements.
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Cystatin C (CysC)” is an additional biomarker for the

estimation of renal function and also for prediction of




Contexte

* Tracabilité IDMS de la créatinine

 Matériel de référence ERM-DA471/IFCC
disponible pour la CysC depuis 2010

e Les fabricants sont censés utiliser ce matériel
pour standardiser leurs trousses.



Etat des lieux depuis la
« standardisation »
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4. Discussion

In this study, we were able to demonstrate that the current calibrat-
ed cystatin C (cysC) assays provided by Siemens (PENIA) and Roche

A

Siemens

Siemens

Fig. 1. A Passing Bablok correlation with details on slope, intercept, random difference and

>

(mglL)

Difference of PETIA Roche Gen. 1 and PENIA Siemens

@

(mgiL)

Difference of PETIA Roche Gen. 2 and PENIA Siemens

175

50
-751
1,00
1,25

1,50

1764
1,50
1,257

T

T
1

T

2

T
3

T

4

T T T

5 6 7

Average of PETIA Roche Gen. 1 and PENIA Siemens (mg/L)

1,00

1,264

150 T T T T T T T T
n 1 L] 2 4 & e 7

Ebert, CCA 2016



CAP Survey Avril 2014

Eckfeldt, Arch Pathol Lab Med 2015



But de I'étude

Evaluer la standardisation des trousses de
CysC avec:

Une méthode IDMS de référence candidate
recemment publiée (Gonzalez-Antuna,
Proteomics 2015)

Plusieurs laboratoires

4 pools sériques fraichement préparés, dont |la
commutabilité a été vérifiée



Méthodes utilisées

Table 1. Main characteristics of the 8 automated CysC reagent-analyzer combinations.
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names, and
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Lot 20054 050 mgi
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Valeurs des pools déterminées
@Oviedo

CysC (mg/L) 0.957+0.036 1.118+0.041 1.45+0.027 1.962+0.056



Criteres d’acceptation basés sur |a
variabilité biologique de la CysC

Imprécision <3.75% <2.5% <1.25%
Biais <5.22% <3.48% <1.74%
Incertitude a 95% (U) +7.5% +5.0% +2.5%



Résultats: imprécision

Imprécision totale <3.75% pour tous SAUF:
DiaSyS/Architect pour P1, 2 et 3

Roche/Cobas pour P1 et 3

Abbott/Architect pour P1

Impreécision intra-laboratoire: tout <3.75%.
Gentian/Architect meilleur que Gentian/Cobas

Abbott/Architect: meilleurs CV: <1.25% pour tous les
pools

Imprécision inter-laboratoire de Abbott/Architect est
deux fois plus élevée que la précision intra-laboratoire



Résultats: biais

Biais optimal (<1.74%) atteint:
Siemens/Prospec, DiaSys/Architect (P2, 3 et 4)
DiaSys/Cobas (P2)

Gentian Cobas (P1 et 2)

Siemens/Vista (P2 et 4)



Résultats: biais

Biais > biais minimal (>5.2%)
Abbott/Architect sur les 4 pools (20.1; 19.7;
17.0; 16.3%)

Roche Cobas sur les 4 pools (8.3; 7.2; 5.9;
5.2%)

Gentian/Architect (5.2et 8.9% sur P3 et P4)
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Fig. 1. Biases between the commercial assays and the IDMS target value for CysC.

The figure shows the reference material values and the areas of their uncertainty (grey zone), the mean (SD) of the results from the evaluated systems,
and lines depicting the bias specifications (red, green, and blue lines correspond to the optimal, desirable, and minimum quality levels, respectively).




Impact de |la standardisation par
le standard ERM-DA471/IFCC
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[ Pool 1, 0.703 mglL Pool 2. 0.806 molL

2008:

Standard International non
encore disponible.
Echantillons redosés en IDMS
par la suite -> biais

- Pool 5, 1476 molL e
E Relative Deviation Against IDMS (%)
Reagent/Analyzer
CystThermo/Kone
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@ Dako / Architect
® Dako / Beckman
© Dako /Olympus
@ Gentian/ Abbott
@ Roche TinaQuant / Modular
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Imprecision (%)

2016: dosages théoriqguement
standardisés

Pool 1, 0.957 mg/L Pool 2, 1.126 mg/L
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Conclusions

* Malgré la disponibilité d’'un matériel de
référence, la standardisation du dosage de Ia
CysC reste encore a désirer, mais une
amelioration nette est déja observée

* Siemens a fortement réduit le biais par rapport a
notre derniere évaluation et est la seule société a
montrer des spécifications désirables

* Le couple anticorps/instrument a toute son
Importance



