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Для лабораторий, использующих  

Cholinesterase Gen.2 и Cholinesterase/Dibucaine Gen.2 

на анализаторе cobas c 311, 

на модулях cobas c 501, c 502, 

на модуле cobas c 702, 

COBAS INTEGRA 400 plus 

Дата:  25.09.2024 г. Москва 

Исх.: 0350/2509/2024 

Ref.: QN-RDS-CoreLab-2024-107 

 

Уведомление по качеству 

Касательно тестов Cholinesterase Gen.2 (CHE2) 

и Cholinesterase/Dibucaine Gen.2 (CHED2):  

Обновление разделов «Ограничения — Интерференция»  

в Инструкциях по использованию реагентов 

 
Название продукта GMMI / Кат. № Идентификато

р продукта 

(Номер лота 

или серийный 

номер) 

Номер РУ, 

Дата РУ 

Производитель 

Реагенты, стандарты, калибраторы, 
контроли и расходные материалы для 

биохимических анализаторов Hitachi 

902, 902 ISE, 912, 912 ISE, 917 ISE, 

Cobas c 311, Cobas c 111, Cobas c 111 

ISE, Cobas Integra 400 Plus/ 800 и 

платформ модульных MODULAR 

ANALYTICS, cobas 6000 

Холинэстераза 

(CHE2 / Cholinesterase Gen.2) 

04498577190  ФСЗ 2011/08936 
от 04.05.2021 

Sandhofer Strasse 
116, 68305 

Mannheim, 

Germany 

Реагенты для анализаторов 

биохимических Hitachi 902, 902 ISE, 

912, 912 ISE, 917 ISE, Cobas c 311, 

Cobas c 111, Cobas c 111 ISE, Cobas 

Integra 400 plus, Cobas Integra 800 и 

платформ модульных MODULAR 

ANALYTICS, cobas 6000, cobas 8000 

Холинэстераза генерация 2, 650 

тестов 

(CHE2/Cholinesterase Gen.2, 650) 

05168503190  ФСЗ 2012/13068 

от 19.10.2012 

Sandhofer Strasse 

116, 68305 

Mannheim, 

Germany 

Инструмент/Система Анализатор cobas c 311 

Модуль cobas c 501 

Модуль cobas c 502 

Модуль cobas c 702 

Анализатор COBAS INTEGRA 400 plus 
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Уважаемый пользователь, 

 

Сообщаем вам об изменениях в Инструкции по использованию реагентов холинэстераза CHE-

T2/CHE2 (общая холинэстераза) и CHE2D/CHE2-D (холинэстераза, ингибированная 

Дибукаином).  

Настройки Протокола методики не затрагиваются. Обновления касаются только информации об 

интерференции. 

 

1. «Ограничения — Интерференция» Липемия (Интралипид): замена интерферента для 

определения индекса L с Интралипида на нативные липемические образцы 

(CHET2/CHE2-T, CHED2/CHE2-D и CHE2). COBAS INTEGRA 400 plus не затрагивается. 

 

2. «Ограничения — Интерференция»: добавление Интралипида в качестве интерферента 

анализа (только CHED2/CHE2-D). COBAS INTEGRA 400 plus не затрагивается. 

 

3. «Ограничения — Интерференция»: добавление Ацетаминофена в качестве интерферента 

(только CHED2/CHE2-D). 

 

Описание ситуации 

 

Cobas c 111 не затрагивается, поскольку на этом инструменте анализ с указанными реагентами 

не проводится. Причины описанных обновлений основаны на недавних результатах, полученных 

в ходе мастер-проекта cobas c 503, который был анонсирован в MN-RDS-CoreLab-2022-183. 

 

Затрагиваются следующие параметры: системы/ACN/ID тестов: 

 
   Для всех стран, кроме США 

Каталожный 

номер 
Анализатор 

ACN/ID теста 

короткое назв. 

Интерференция с 

нативными лип. 

образцами 

Интерференция 

Интралипидом 

Интерференция 

Ацетаминофеном 

04498631190 

cobas c 
311/502/502 

(8)534 (CHET2) 
да 

— 

(8)434 (CHED2) да 

COBAS 

INTEGRA 

400 plus 

0-019 (CHET2) 

— 

— 

0-020 (CHED2) 
 

— 

да 

 

04498577190 

cobas c 
311/502/502 

(8)510 (CHE2) да — 

COBAS 

INTEGRA 

400 plus 

0-021 (CHE2) — — 

05168503190 

05168503214 

05168503188 

cobas c 702 
8534 (CHET2) 

да 
— 

8434 (CHED2) да 
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В следующей таблице показан пример ситуации до и после обновления Инструкции по 

использованию (изменения выделены жирным шрифтом, цифры в верхнем индексе отражают 

ссылку на литературу). 

 
Пункт обновления Анализ До После 

1 CHE2-T, 

ACN 20370 

Липемия (Интралипид):13 

незначительная интерференция до 

индекса L 1000. 

Липемия (нативн. обр.):13 

незначительная интерференция до 

индекса L 1000. 

CHE2-D, 

ACN 20371 

Липемия (Интралипид):13 

незначительная интерференция до 

индекса L 500. 

Липемия (нативн. обр.):13 

незначительная интерференция до 

индекса L 500. 

2 и 3 CHE2-T, 

ACN 20370 

Лекарственные препараты: при терапевтических концентрациях с 

использованием обычных лекарственных препаратов интерференции не 

обнаружено.14,15 

CHE2-D, 

ACN 20371 

Лекарственные препараты: при 

терапевтических концентрациях с 

использованием обычных 

лекарственных препаратов 

интерференции не 

обнаружено.14,15 

Лекарственные препараты: при 

терапевтических концентрациях с 

использованием обычных 

лекарственных препаратов 

интерференции не обнаружено.14,15 

 

Исключение: Ацетаминофен 

вызывает искусственно завышенные 

результаты. Интралипид вызывает 

искусственно заниженные 

результаты. 

 

Причина возникновения 

 

1. Замена интерферента для определения индекса L с Интралипида на нативные 

липемические образцы (CHET2/CHE2-T, CHED2/CHE2-D и CHE2) 

 

Отдел исследований и разработок (R&D) обнаружил, что в анализах CHED2/CHE2-D, 

ингибированных Дибукаином, интерферентный материал Интралипид вызывал отрицательное 

смещение ниже заявленного уровня индекса L = 500. Такая интерференция наблюдается только 

в образцах, в которые был добавлен искусственный материал Интралипид. 

 

Поскольку нативные липемические образцы человека не затрагиваются описанной проблемой, 

интерферирующей материал был заменен с «Интралипид» на нативные липемические образцы. 

Несмотря на то, что интерференция наблюдалась только с реагентами, ингибированными 

Дибукаином, было решено внедрить это обновление и для анализов CHET2/CHE2-T и CHE2. 

При использовании нативного липемического образца в качестве интерферента исследование 

показало, что заявленное значение для липемии может оставаться на уровне индекса L 1000 

(CHE-T)/500 (CHE-D). Таким образом, настройки Протокола методики не затрагивались.  

 

На COBAS INTEGRA 400 plus интерференция Интралипида не наблюдается из-за различий в 

настройках прибора. 

 

2. Добавление Интралипида в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D)  

 

Результаты исследования интерференции с использованием Интралипида выявили в редких 

обстоятельствах неожиданное значение интерференции. 

 

Интерференция Интралипидом наблюдается только с реагентами CHED2/CHE2-D, 

ингибированными Дибукаином. По этой причине заявление об интерференции Интралипидом 

было добавлено только в Инструкции по использованию CHED2/CHE2-D. 
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При использовании CHED2 на COBAS INTEGRA 400 plus проблема не наблюдается из-за 

различий в настройках прибора. 

 

3. Добавление Ацетаминофена в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D) 

 

Исследования интерференции проводились в анализе с реагентами CHED2/CHE2-D на двух 

уровнях аналита (уровень 1 — здоровое состояние — примерно 2000 ЕД/л; уровень 2 — 

патологическое состояние — примерно 1000 ЕД/л). Обновление рекомендуемой CLSI 

терапевтической концентрации ввело вторую концентрацию (терапевтическая концентрация 52  

мг/л ацетаминофена) в тестирование интерференции уже установленной скрининговой 

концентрации (156 мг/л). В рамках работы над Протоколом методики в мастер-проекте 

cobas c 503 отдел исследований и разработок обнаружил интерференцию на терапевтическом 

уровне ацетаминофена (52 мг/л) для патологического уровня аналита (примерно 1000 ЕД/л) в 

анализе с реагентами CHED2/CHE2-D. Эффективность анализа осталась неизменной. Анализы 

CHET2/CHE2-T и CHE2 не были затронуты. 

 

Оценка риска 

 

Частота возникновения 

 

1. Замена интерферента для определения индекса L с Интралипида на нативные 

липемические образцы (CHET2/CHE2-T, CHED2/CHE2-D и CHE2) 

 

Не было подано ни одной рекламации. Проблема обнаруживалась в рамках работы над 

Протоколом методики в мастер-проекте cobas c 503. Замена интерферента не влияет на частоту 

возникновения описанной ситуации. 

 

2. Добавление Интралипида в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D)  

 

Не было подано ни одной рекламации. Проблема обнаруживалась в рамках работы над 

Протоколом методики в мастер-проекте cobas c 503. Нет информации о том, сколько образцов 

пациентов содержат Интралипид. На основе рутинных измерений можно сделать вывод, что 

индекс L 110 соответствует 1100 мг/л Интралипида в образце с добавлением Интралипида. Был 

проведен анализ реальных данных и рассчитана вероятность возникновения проблемы. При 

наихудшем сценарии, когда все результаты с индексом L выше 110 были получены с образцами, 

содержащими Интралипид, вероятность возникновения проблемы не превышает 2x10-4. Этот 

результат значительно превышает реальную частоту возникновения затронутых образцов. 

 

3. Добавление Ацетаминофена в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D) 

 

Все образцы с концентрацией Ацетаминофена >20 мг/л были затронуты в той или иной степени. 

Распространенность образцов с этими концентрациями, которые используются для определения 

CHE-D, неизвестна. Рекламаций не поступало, однако, вероятность обнаружения затруднена. На 

основании количества тестов, произведенных в 2021 году, соотношение определения CHE-T: 

CHE-D составляет ~50:1. 

 

Вероятность обнаружения 

 

1. Замена интерферента для определения индекса L с Интралипида на нативные 

липемические образцы (CHET2/CHE2-T, CHED2/CHE2-D и CHE2) 
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Вероятность обнаружения остается неизменной, поскольку уровень индекса L сохраняется для 

интерференции нативными липемическими образцами.  

 

2. Добавление Интралипида в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D)  

 

Проблема может быть обнаружена только в том случае, если наблюдаемое значение для CHE -D 

или рассчитанная концентрация Дибукаина кажутся неправдоподобными или не соответствуют 

медицинскому статусу пациента. 

 

3. Добавление Ацетаминофена в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D) 

 

Проблема может быть обнаружена только в том случае, если наблюдаемое значение для CHE-D 

или рассчитанная концентрация Дибукаина кажутся неправдоподобными или не соответствуют 

медицинскому статусу пациента.  

 

Серьезность последствий 

 

1. Замена интерферента для определения индекса L с Интралипида на нативные 

липемические образцы (CHET2/CHE2-T, CHED2/CHE2-D и CHE2) 

 

Результаты пациентов и медицинские решения не зависят от изменения материала, 

используемого для тестирования интерференции. 

 

Заявление об индексе L остается неизменным, также как и настройки Протокола методики. 

 

2. Добавление Интралипида в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D) 

 

Вероятность причинения вреда в сочетании с серьезностью проблемы, связанной с общим 

риском, была определена как «приемлемый остаточный риск». Оценка степени опасности для 

здоровья не требуется.  

 

3. Добавление Ацетаминофена в качестве интерферента (только CHED2/CHE2-D) 

 

В худшем случае возникновения интерференции с Ацетаминофеном пациенту, клинически 

демонстрирующему функционально пролонгированный нервно-мышечный паралич после 

стандартных доз сукцинилхолина и мивакурия в сочетании с нормальными результатами CHE -

T, следует пройти дополнительные диагностические исследования. Если пациент все еще 

принимал Ацетаминофен в дозах, превышающих терапевтические, из-за интерференции 

концентрация Дибукаина, близкая к целевому показателю медицинского решения для 

гетерозиготных лиц (MDT), может быть занижена максимум на 7%. В этом случае можно 

заподозрить наличие атипичного CHE в гетерозиготной констелляции, и пациенту показано 

дальнейшее генетическое определение. 

 

Концентрация Дибукаина сама по себе не обеспечивает данных, необходимых для постановки 

окончательного диагноза, поэтому вред для пациентов маловероятен. Кроме того, у пациентов, 

принимающих Ацетаминофен, не будет проводиться регулярная диагностика функции печени 

из-за потенциального воздействия на нее препарата. 

 

Важная информация 

 

Все обновленные пакеты электронной документации, включая обновленные Инструкции по 

использованию и неизмененные электронные штрихкоды, будут опубликованы на портале 
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электронного контента со ссылкой на данное Уведомление по качеству. Обновленные 

Инструкции для всех затронутых систем прилагаются к настоящему Уведомлению. 

 

Распространение настоящего уведомления по качеству на местах 

 

Настоящее Уведомление по качеству предназначено для всех заинтересованных лиц в Вашей 

организации или других организациях, которые получали данную продукцию. 

 

Пожалуйста, перешлите данное уведомление другим организациям/лицам, которых она может 

касаться. 

 

Приносим свои извинения за причиненные неудобства, которые могут быть связаны с данной 

ситуацией, и надеемся на Ваше понимание и поддержку. 

 

Контакты 

 

В случае возникновения вопросов обратитесь, пожалуйста, в службу поддержки Roche:  

Бесплатная линия: 8 800 100-68-96 

Время работы: понедельник – пятница с 08:00 до 18:00 по Московскому времени  

e-mail: russia.rcsc@roche.com. 

 

С уважением,  

 

Менеджер по продукции  

Тел: +7 (916) 922-64-09 

Электронная почта: ivan.kargov@roche.com  

 

Медицинский менеджер 

Тел: + 7 (495) 229-69-99 

Электронная почта: maria.kosyakova@roche.com 

 

Иван Каргов  

 

 

 

 

Мария Косякова 
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