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I n l e i d i n g 
Dit is het de rde , en tevens laatste 

deel in de ar t i ke lenser ie ove r de 

endo tox ine tes t . In de v o o r g a a n d e 

t w e e de len heb ik st i l ges taan bi j 

een stuk je h is to r ie en t h e o r i e 

(Extract , j a a r g a n g 13, n u m m e r 3, 

s e p t e m b e r 2002, pag . 15 e.v.) en 

bi j een ve rge l i j kend onde rzoek naar 

een aanta l in N e d e r l a n d v e r k r i j g b a r e 

e n d o t o x i n e t e s t e n (Extract , j a a r g a n g 

13, n u m m e r 4, d e c e m b e r 2002, 

pag . 8 e.v.). 

In d i t de rde deel w i l ik st i l s taan bi j 

een methode o m de e n d o t o x i n e t e s t 

ui t te v o e r e n , w a a r b i j w e reken ing 

g e h o u d e n h e b b e n m e t de v o l g e n d e 

zaken: 

• de e isen d ie de Europese Farma-

copee stel t 

• de m o g e l i j k h e d e n d ie ons labora 

t o r i u m heeft 

• de kosten van de reagen t ia en 

t o e b e h o r e n 

• de te ve rk r i j gen resu l ta ten . 

Zoals in het t w e e d e deel te lezen va l t 

geven al le d o o r ons ge tes te m e t h o 

d ieken eenze l fde d i a g n o s t i s c h e 

u i ts lag . Of m e n nu een ge l -c lo t - tes t 

of een c h r o m o g e e n - s u b s t r a a t - t e s t 

geb ru i k t , en ik du r f te s te l len dat de 

t u r b i d i m e t r i s c h e - t e s t e n h ier ook aan 

t o e g e v o e g d k u n n e n w o r d e n , h o e w e l 

d ie n iet in de ve rge l i j kende tes t z i jn 

m e e g e n o m e n , de resu l ta ten d ie m e n 

ve rk r i j g t zi jn ve rge l i j kbaa r ! 

M e n m o e t z ichzel f dan ook de v raag 

s te l len : "welke resultaten wil ik met 

de endotoxinetest?". 

Ind ien het gaa t o m het tes ten o p 

'afwezigheid van endotoxinen' in 

f a r m a c e u t i s c h e p r o d u c t e n en in 

het d a a r v o o r geb ru i k te 'wa te r v o o r 

in jec t ie ' (= WFI) dan vo ls taa t naar 

m i j n m e n i n g het u i t voe ren van de 

eenvoud ige en goedkope gel-clot- test. 

W i l m e n echter de resu l ta ten ui t 

g e d r u k t hebben in een ge ta l , m.a.w. 

w i l m e n een kwan t i t a t i eve tes t u i t 

v o e r e n , dan is m e n a a n g e w e z e n 

op de (duurdere) c h r o m o g e e n - s u b 

s t raa t - tes ten o f de (nog duu rde re ) 

t u r b i d i m e t r i s c h e - t e s t e n . 

Een ove rweg ing die ook nog mee kan 

spelen is het aantal producten dat m e n 

per keer in b e h a n d e l i n g neemt . Voor 

k le ine ser ies v o l d o e t de ge l -c lo t - tes t 

u i t s tekend , b i j g ro te re ser ies kan het 

wense l i j k z i jn o m naar een g e a u t o 

ma t i see rde bepa l i ng over te g a a n , 

de t u rb id ime t r i sche -k ine t i sche - tes t 

heef t dan ve ru i t de voorkeur . 

W e l k e t e s t k i e s j e nu? 
Na het u i t voeren van het ve rge l i j kend 

onde rzoek h e b b e n w i j , o n d e r g e t e 

kende en de ove r i ge l a b o r a t o r i u m 

medewerkers , ons beraden over welke 

consequent ies w e aan de uitslag van 

dit onderzoek moesten verb inden . 

Het w a s ons du ide l i j k dat , gez ien 

de resu l ta ten , het in p r inc ipe n ie t 

u i tmaak te w e l k e t e s t m e t h o d i e k w e 

z o u d e n k iezen, ze v o l d e d e n a l l emaa l 

aan de ges te lde e i sen ! 

D a a r o m m o e s t e n w e ande re cr i te r ia 

vastste l len o m de testen te eva lueren. 

W i j hebben deze cri teria gevonden in: 

1. de kosten van de ve rsch i l l ende 

tes ten 

2. in de prak t ische u i t v o e r b a a r h e i d 

van de ve rsch i l l ende tes ten . 

A l s w e naar de aanscha fp r i j s van de 

versch i l lende testen kijken dan k o m e n 

w e al g a u w to t de conc lus ie dat 

de ge l -c lo t - tes ten de g o e d k o o p s t e 

tes ten z i jn , de andere tes ten zi jn al 

g a u w een fac to r 4 t o t 5 d u u r d e r 

(voor hetze l fde resu l taa t ! ) . 

Ook o p prak t i sche u i t v o e r b a a r h e i d 

s c o o r d e n de ge l -c lo t - tes ten , in onze 

s i tua t ie , het beste . Bij ons op het 

l a b o r a t o r i u m hebben w e over het 

a l g e m e e n k le ine ana lyseser ies en 

w e zi jn a l leen ge ïn te ressee rd in de 

vas t s te l l i ng da t er geen e n d o t o x i n e n 

in ons w a t e r o f in onze f a r m a c e u t i 

sche p r o d u c t e n a a n w e z i g z i jn . W e 

z i jn dus n ie t ge ïn te ressee rd in een 

k w a n t i t a t i e v e vas t s te l l i ng van het 

aan ta l e n d o t o x i n e n , zo deze a a n w e 

zig m o c h t e n z i j n ! Daarnaas t is het 

aanta l h a n d e l i n g e n bi j de u i t v o e r i n g 

van de ge l - c lo t - tes ten aanmerke l i j k 

e e n v o u d i g e r , en m i n d e r t i j d g e b o n 

d e n , d a n b i j de u i t v o e r i n g van de 

c h r o m o g e e n - s u b s t r a a t - t e s t e n . 

De keus b leek v o o r ons dus een 

v o u d i g te z i jn . W e b leven onze, 

al in g e b r u i k z i j nde , ge l -c lo t - tes t 

v a n de f i r m a B i o W h i t t a k e r t r o u w . 

W e l m o e s t ik c ons ta te r en dat m e d e 

gez ien de n i e u w e r e g e l g e v i n g en 

de u i t v o e r i n g s m o g e l i j k h e d e n o p 

het l a b o r a t o r i u m , een aanta l aan 

p a s s i n g e n aan onze t e s t u i t v o e r i n g 

noodzake l i j k z o u d e n z i j n ! 

De keus is g e m a a k t , w e gaan v o o r 

de ge l -c lo t - tes t ! M a a r ge l i j k doe t zich 

d a n de v r a a g v o o r : gaan w e d i t doen 

v o l g e n s M e t h o d i e k A of M e t h o d i e k 

B van de Eu ropese F a r m a c o p e e . 

M e t h o d i e k A bet re f t de L imi t -Test , 

een kwa l i t a t i eve tes t , en M e t h o d i e k 

B be t re f t de S e m i - K w a n t i t a t i e v e -



Test, zoals de naam al zegt een 
kwantitatieve test? 
Gezien het feit dat wi j niet geïnteres
seerd zijn in een kwantitatief resul
taat hebben wi j gekozen voor de 
kwalitatieve test; de Limit-Test, vol 
gens Methodiek A van de Europese 
Farmacopee. (Zie foto vorige pagina) 

Opzet van een gel-clot-test 
De Europese Farmacopee maakt 
onderscheid tussen de verschil lende 
testmethodieken. Voor de gel-clot-
testen gelden andere eisen dan voor 
de chromogeen-substraat- testen en 
daarvoor gelden weer andere eisen 
dan voor de turbidimetrische-testen. 
Daarnaast geeft de Europese 
Farmacopee ook aan dat de limit-
test de standaardtest is voor val ida
tie van een endotoxinetest, d.w.z. 
dat bij problemen met andere 
methodieken de resultaten van 
de limit-test doorslaggevend zijn. 

W a t zijn nu de eisen die de Europese 
Farmacopee aan de gel-clot-testen 
stelt; deze eisen gelden dus zowel 
voor de Limit Test (methodiek A) 
als ook voor de semi-kwanti tat ieve-
test (methodiek B): 
1. validiteit van de test moet vast

staan, d.m.v.; 
- bevestiging van de lysaat-

gevoel igheid 
- uitsluiting van storende 

factoren op de test 
2. gelijke vo lumina van lysaat en 

monsteroplossing moeten 
gebruikt w o r d e n ; 

- meestal is dit 100 jil 
3. reactietijd en reactietemperatuur 

moeten vast staan; 
- in overeenstemming met de 

opgave van de lysaatproducent 
- meestal een reactietijd van 60 

± 2 minuten en een react ietem
peratuur van 37 ± T C , zonder 
tri l l ingen (!) 

De belangrijkste eis is de eerste eis, 
de validiteit van de test. De andere 
eisen hebben min of meer te maken 
met de testuitvoering, c.q. de 
leverancier, die w e kiezen. 
Het vaststellen van de validiteit van 
de test moet uitgevoerd worden 

bij iedere nieuwe batch lysaat en 
wanneer er een verandering aan
gebracht wordt in de testuitvoering, 
die van invloed kan zijn op het uit
eindelijke resultaat. De validiteit 
moet vastgesteld worden m.b.v. een 
aantal vastgestelde verdunningen, t.w. 
2A,, X, 0,5,1 en 0,25A, {X = gevoel igheid 
van het gebruikte lysaat). 
En er moet een berekening gemaakt 
worden van de gemiddelde, reken
kundige, eindpuntconcentratie van het 
lysaat, uitgaande van een standaard
serie, in water, in tweevoud of liever 
nog viervoud. De test is valide als 
de gevonden gevoeligheid tussen de 
0,5,1 en de 2X van de gedeclareerde 
waarde ligt. 

De uitsluiting van storende factoren 
is een tweede eis betreffende de 
validiteit van de test. Uitsluitsel 
hierover wordt verkregen door een 
vergeli jkende test uit te voeren met 
vier verschillende concentraties 
endotoxinen (2A,, X, 0,5X en 0,25?i) in 
het te testen product t.o.v. eenzelfde 
test uitgevoerd in water. De product
oplossingen moeten in viervoud in
gezet worden en de wateroplossingen 
in tweevoud. Daarnaast moeten er 
t w e e negatieve watercontroles en 
vier negatieve productcontroles 
m e e g e n o m e n worden . De test is 
valide als alle negatieve controles 
negatief zijn en de positieve monster
oplossingen eenzelfde resultaat 
(in viervoud) geven als de overeen
komstige positieve wateroplossingen 
(in tweevoud) . 

In principe moet dit dan ook nog 
eens uitgevoerd worden met drie 
verschillende lotnummers lysaat! 
Al met al een hele boel werk voor 
het valideren van lysaat en product! 

Zoals gezegd hebben wij gekozen 
voor het uitvoeren van de Limit-Test. 
Bij het uitvoeren van de Limit-Test 
moeten w e bovenstaande eisen 
dus ook in ogenschouw nemen en 
ons rekenschap geven van de con
sequenties van deze eisen bij de uit
voering van de test. 

Wat is nu precies de Limit-Test? 
De Limit-Test is de meest eenvoudige 

endotoxine-test die ui tgevoerd kan 
w o r d e n . Het is geen kwantitat ieve 
test maar een kwalitat ieve test. 
De test zegt al leen iets over de aan
wez ighe id , c.q. de afwezigheid, van 
endotoxinen en zegt dus niets over 
de concentratie aan endotoxinen. 

De uitvoering is in principe heel 
s impel , voor de uitvoering zijn de 
vo lgende testoplossingen nodig: 
• te testen producten 

(evt. verdunningen) in t w e e v o u d 
• positieve controles in t w e e v o u d 

- te testen producten 
(evt. verdunningen) met een 
concentratie van 2X 

- water met een concentratie 
van 2X 

• negat ieve controle (=water) in 
t w e e v o u d 

Op deze testoplossingen word t een 
endotoxine gel-clot-test ui tgevoerd 
en de resultaten zijn val ide als 
de uitslag van de positieve en de 
negatieve controles voldoen en de 
te testen producten, in t w e e v o u d , 
een negatief resultaat te zien geven. 
Indien één van deze t w e e product
met ingen een positief resultaat te 
zien geeft dan moet de test herhaald 
w o r d e n , bij t w e e positieve product
resultaten moet het product afge
keurd w o r d e n . 

Dit is dus een uiterst elegante en 

snelle endotoxine-test! 

Bij het in ogenschouw nemen van 
deze testuitvoering zien w e dat w e 
niet voldoen aan alle eisen die de 
fa rmacopee stelt aan een gel-clot-
endotoxine-test , m.n. aan de zo 
belangrijke eerste eis w o r d t in deze 
testuitvoering wein ig tot geen aan
dacht gegeven . 

O m wel aan deze eis te vo ldoen 
moet er dus voor ieder l o tnummer 
lysaat een uitgebreid vooronderzoek 
gedaan w o r d e n , voordat w e dit 
kunnen gebruiken voor onze test
uitvoering. 
Is dit in de praktijk handig? 

In onze beleving is dit niet handig. 
Daarom heb ik g e m e e n d de Limit-
Test iets te moeten aanpassen. 



Deze aangepas te L imi t -Test w o r d t 

bi j ons o p het l a b o r a t o r i u m nu een 

twee ta l ja ren naar vo l le t e v r e d e n h e i d 

toegepas t . 

Hoe ziet deze tes t er dan uit? 

D e a a n g e p a s t e L i m i t - T e s t 
Ik v o n d het be langr i j k o m in één test 

u i t voe r i ng de va l ida t ie van de lysaat-

g e v o e l i g h e i d te k u n n e n u i t v o e r e n en 

daarnaas t ook iets te k u n n e n zeggen 

over de moge l i j k aanwez ige s to rende 

fac to ren in de te tes ten p r o d u c t e n . 

Dit w o r d t , naar m i j n idee, g e m i s t in 

de b o v e n s t a a n d e of f ic ië le L imi t -Test . 

O m in één tes tu i tvoer ing aan zowel de 

e isen van de Europese F a r m a c o p e e 

als aan de h i e r b o v e n g e f o r m u l e e r d e 

extra e isen t e g e m o e t te k o m e n , 

heb ik v o o r g e s t e l d o m de v o l g e n d e 

add i t i one le con t ro l es v o o r deze 

aangepaste L imi t -Test in te v o e r e n . 

Twee pos i t ieve w a t e r c o n t r o l e s 

me t een concen t ra t i e van 2X en X 

(en s o m s ook 0,5X, m a a r d i t is een 

opt ionele controle) en een endotox ine-

con t ro le in p r o d u c t v a n 2X. Van het 

geb ru i k te w a t e r w o r d t een nega t i eve 

con t ro le gemaak t . 

De aangepas te L imi t -Test beva t dan 

de v o l g e n d e t e s t o p l o s s i n g e n ; t w e e 

pos i t ieve (wa te r ) con t ro les en een 

nega t ieve (wa te r ) con t ro l e , deze 

w o r d e n be ide in t w e e v o u d ingezet , 

en het te tes ten p r o d u c t m e t een 

pos i t ieve p r o d u c t c o n t r o l e , deze 

be ide w o r d e n in e n k e l v o u d ingezet . 

In een schema ziet dat er als v o l g t uit: 

• nega t ieve c o n t r o l e (water ) in t w e e 

v o u d 

• op t i onee l - pos i t i eve c o n t r o l e 

(water) m e t een concen t ra t i e v a n 

0,5, in t w e e v o u d 

• pos i t i eve c o n t r o l e (water ) m e t een 

concen t ra t i e van X, in t w e e v o u d 

• pos i t i eve c o n t r o l e (water ) m e t een 

concen t ra t ie v a n 2X, in t w e e v o u d 

• te tes ten p r o d u c t in e n k e l v o u d 

• pos i t ieve p r o d u c t c o n t r o l e m e t een 

concen t ra t i e v a n 2X, in e n k e l v o u d 

Een tes tser ie is b i j ons va l i de als de 

resu l ta ten als v o l g t z i jn : 

> nega t ieve c o n t r o l e = n e g a t i e f 
> pos i t i eve c o n t r o l e = p o s i t i e f 
Hierb i j m o e t o p g e m e r k t w o r d e n da t 

gez ien de g e v o e l i g h e i d van de tes t 

kit de g e l v o r m i n g van de pos i t i eve 

con t ro l es kan va r i ë ren tussen de 

0,5X en de 2X. 

> te tes ten p r o d u c t = n e g a t i e f 
> pos i t i eve p roduc t 

c o n t r o l e = p o s i t i e f 

In het beg in van deze u i t voe r i ng 

h e b b e n w e het " t e tes ten p r o d u c t " 

ook in t w e e v o u d ingezet . W e h e b b e n 

na en ige t i j d de conc lus ie ge t rokken 

da t w e , m e t een aan zekerhe id 

g renzende b e t r o u w b a a r h e i d , ook 

m e t een enke l voud ige ana lyse 

t o e k o n d e n en z o d o e n d e is de t w e e 

v o u d i g e ana lyse k o m e n te ve r va l l en 

( kos tenbespa r i ng ! ) . 

W e h e b b e n het h ier w e l ove r 

p r o d u c t e n d ie al heel l ang d o o r 

ons o p e n d o t o x i n e n ge tes t w o r d e n . 

Bij n i e u w e p r o d u c t e n zou het een 

o v e r w e g i n g k u n n e n zi jn o m deze 

g e d u r e n d e en ige t i j d in t w e e v o u d in 

te ze t ten . H i e r d o o r w o r d t een stuk je 

ana lyse h is to r ie o p g e b o u w d die je 

in het kader v a n de GMP-z doss ier 

v o r m i n g w e e r n o d i g heb t . 

I n t e r p r e t a t i e 
a a n g e p a s t e L i m i t - T e s t 

N e g a t i e v e c o n t r o l e : 

Het zal du ide l i j ke zi jn da t een 

nega t i eve c o n t r o l e iets zegt ove r 

het g e b r u i k t e o p l o s m i d d e l (= wa te r ) . 

Di t o p l o s m i d d e l is g e b r u i k t v o o r het 

o p l o s s e n van de Con t ro l e S t a n d a a r d 

E n d o t o x i n e , het zgn . CSE, en v o o r 

het o p l o s s e n van het lysaat . 

I nd ien deze nega t i eve c o n t r o l e 

een pos i t i e f resu l taa t te z ien gee f t 

is de rest v a n de t es tu i t s l agen 

o n b e t r o u w b a a r ! De conc lus ie d ie 

g e t r o k k e n kan /moe t w o r d e n is dat 

het geb ru i k te w a t e r b e s m e t is 

g e w e e s t m e t e n d o t o x i n e n (!?). 

P o s i t i e v e c o n t r o l e : 
Er z i jn t w e e pos i t i eve w a t e r c o n t r o l e s 

in iedere tes tser ie . In b i j zondere 

s i tua t ies kan er een d e r d e , o p t i o n e l e , 

w a t e r c o n t r o l e m e e g e n o m e n w o r d e n . 

Deze heef t een concen t ra t i e van 0 ,51 . 

De e isen m.b. t . de g e v o e l i g h e i d 

v a n de ge l -c lo t - tes t g e v e n aan da t 

er g e l v o r m i n g m o e t o p t r e d e n bi j een 

e n d o t o x i n e concen t ra t i e van 0 ,51 t o t 

2X (d.w.z. t u s s e n de 50 - 2 0 0 % t .o.v. 

de g e d e c l a r e e r d e w a a r d e ) . Door 

nu m i n i m a a l een t w e e t a l pos i t i eve 

c o n t r o l e s m e t een concen t ra t i e van 

respec t ieve l i j k X en 2X in de tes tser ie 

m e e te n e m e n w o r d t de va l i da t i e 

t .a.v. de g e v o e l i g h e i d van het lysaat 

o n d e r v a n g e n (de de rde pos i t i eve 

c o n t r o l e , m e t een concen t ra t i e van 

0,5X, zou de reeks c o m p l e t e r e n ) . 

Dit be tekend dat de pos i t ieve con t ro le 

m e t een e n d o t o x i n e concen t ra t i e 

van 2X altijd m o e t g e l e r e n ! De pos i 

t i eve c o n t r o l e m e t een e n d o t o x i n e 

c o n c e n t r a t i e v a n X mag g e l e r e n , 

m a a r d i t hoe f t n ie t ! 

Voo r de , o p t i o n e l e , de rde pos i t i eve 

c o n t r o l e m e t een e n d o t o x i n e c o n -



cen t ra t ie van 0,5X ge l d t he tze l fde 

als v o o r de pos i t i eve c o n t r o l e m e t 

een e n d o t o x i n e concen t ra t i e v a n X, 

hi j mag g e l e r e n , m a a r d i t hoe f t n ie t ! 

Op deze w i j ze is, naar m i j n idee , de 

gevoe l i ghe id van het lysaat a fdoende 

vas tges te ld , iedere testser ie o p n i e u w . 

Te t e s t e n p r o d u c t : 
Het resu l taa t van het te tes ten 

p r o d u c t moet a l t i jd negat ie f z i jn . 

Ind ien het resu l taat pos i t ie f is m o e t 

de test in tweevoud herhaa ld w o r d e n 

(in een gehee l n i e u w e tes tser ie ! ) . 

P o s i t i e v e p r o d u c t c o n t r o l e : 
De pos i t i eve p r o d u c t c o n t r o l e , m e t 

een e n d o t o x i n e concen t ra t i e van 2X, 

moet a l t i jd pos i t ie f z i jn . 

Ind ien het resu l taa t n iet pos i t i e f is 

dan w i l da t zeggen dat er s t o r e n d e 

c o m p o n e n t e n in het p r o d u c t aan 

wez ig z i jn d ie een g e l v o r m i n g ver

h i n d e r e n . Ook het resu l taa t v a n het 

te tes ten p r o d u c t , deze zal ove r het 

a l g e m e e n negat ie f z i jn , m o e t m e t de 

n o d i g e a r g w a a n bekeken w o r d e n . 

Het p r o d u c t m a g nu niet v r i j g e g e v e n 

w o r d e n , een a a n v u l l e n d onde rzoek 

naar de s t o r e n d e c o m p o n e n t e n 

m o e t u i t g e v o e r d w o r d e n v o l g e n s 

een z o g e n a a m d e " i n h i b i t i o n and 

e n h a n c e m e n t " - t e s t . 

P r a k t i s c h e u i t v o e r i n g o p h e t 
l a b o r a t o r i u m 

Naast deze i n h o u d e l i j k e kant van de 

u i t v o e r i n g van de tes t heb ik ook 

gekeken naar de p rak t i sche kant van 

de u i t v o e r i n g . 

Het b leek da t ons w a t e r b a d n ie t v o l 

deed aan de e l e m e n t a i r e eis da t de 

buis jes t r i l l i ngsvr i j k u n n e n i ncube ren . 

D o o r de a a n w e z i g h e i d v a n een roer

m o t o r on ts tond er nogal wa t tu rbu len 

t ie in het wa te r en dat zou de testresul

taten zeker negat ief beïnv loeden. 

Door nu een d u n w a n d i g k le in p last ic 

bakje in het w a t e r b a d te p laa tsen , 

me t daar in het reageerbu is rek je , 

w o r d t de t u r b u l e n t i e r o n d o m de 

bu is jes ten ie t g e d a a n , t e rw i j l de 

t e m p e r a t u u r van het w a t e r in het 

bakje niet n o e m e n s w a a r d i g daa l t 

(evt. kan de t e m p e r a t u u r v a n het 

w a t e r b a d één o f t w e e g raden hoge r 

i nges te ld w o r d e n ) . 

Voor het p ipe t te ren w o r d e n g e w o n e 

p i p e t p u n t e n gebru i k t , spec iaa l v o o r 

deze test h o u d e n w e echter w e l een 

d o o s apar t . Voo ra l snog zie ik n ie t de 

noodzaak o m specia le s ter ie le p ipet -

p u n t e n aan te scha f fen . 

Het w a t e r dat geb ru i k t w o r d t v o o r 

het op lossen van het CSE en het 

lysaat be t rekken w e van onze e igen 

apo theek v o o r r a a d . Dit is i m m e r s 

g e c o n t r o l e e r d endo tox i ne - v r i j w a t e r ! 

De v o o r d e l e n d ie het op lossen v a n 

het lysaat in b u f f e r o p l o s s i n g (ex tern 

aanschaf fen) heeft is ev iden t , maa r 

het is maa r de v raag of je dat bi j de 

f a rmaceu t i s che p roduc ten d ie w i j 

tes ten echt n o d i g hebt . M o c h t e n er 

zich p H - p r o b l e m e n v o o r d o e n dan 

kan het, m i j n inz iens, a l t i jd n o g 

o v e r w o g e n w o r d e n . 

De bu is jes v o o r het m a k e n van de 

pos i t ieve con t ro les en de bu is jes 

v o o r het u i t voe ren van de tes t 

be t rekken w i j van onze leveranc ie r 

(B ioWhi t taker ) . Het zelf " p y r o g e e n -

v r i j " maken van bu is jes h e b b e n w i j 

w e l even o v e r w o g e n , het is u i ter

aard " e r g " e e n v o u d i g , maa r het is 

maa r de v raag hoe je d i t p roces w i l 

gaan va l i de ren (!). Vandaar dat w i j 

de bu is jes g e w o o n k o p e n . 

Voor de nota t ie van de tes t resu l t a ten 

h e b b e n w e een spec iaa l f o r m u l i e r 

o n t w i k k e l d , w a a r o p al le re levan te 

g e g e v e n s v e r m e l d w o r d e n , zowe l 

van al le t es t k i t bes tandde len als 

van al le te tes ten p r o d u c t e n , zodat 

achtera f al les te t raceren is. 

C o n c l u s i e 

Op deze w i jze heb ik op ons labora 

t o r i u m de " l a s t i g e " e n d o t o x i n e t e s t 

o m k u n n e n zet ten in een rou t i ne 

m a t i g e test , d ie v o l d o e t aan de 

n i e u w s t e n o r m e n van de Europese 

Fa rmacopee en die daarnaas t ook 

n o g prak t isch (goed) u i t voe rbaa r is ! 

Voo ra l snog zie ik geen reden o m 

een andere dan de (aangepaste) 

l im i t - tes t te geb ru i ken v o o r de ana ly 

se van onze f a rmaceu t i s che p r oduc 

ten en onze wa te rana l yses . Ook de 

h e m o d i a l y s e v loe is to f , h i e r m e e w a s 

deze hele tes teva lua t ie i m m e r s 

b e g o n n e n , kan m e t deze test u i ts te

kend geana lysee rd w o r d e n . Na een 

v e r d u n n i n g v a n 1:1 m e t w a t e r geef t 

d i t een zeer b r u i k b a r e t e s t o p l o s s i n g . 

A f s l u i t i n g 
Ik h o o p m e t deze a r t i ke lenser ie een 

w a a r d e v o l l e a a n v u l l i n g g e g e v e n te 

h e b b e n o p een rou t i ne tes t d ie in 

ieder f a r m a c e u t i s c h l a b o r a t o r i u m 

w o r d t u i t g e v o e r d (c.q. t h u i s hoo r t ) . 

Voo r d i e g e n e n d ie in te resse h e b b e n 

in de t e s t u i t v o e r i n g zoals d ie bi j ons 

o p het l a b o r a t o r i u m nu w o r d t u i tge 

v o e r d is er o p a a n v r a a g een kop ie 

v a n onze w e r k i n s t r u c t i e besch ik 

baar. Tevens is er v o o r d i e g e n e d ie 

in te resse h e b b e n in al de be reken in 

g e n v o o r de u i t v o e r i n g v a n deze tes t 

(zie Ext ract , j a a r g a n g 13, n u m m e r 3, 

s e p t e m b e r 2002, p a g . 15 e.v.) even 

eens een w e r k i n s t r u c t i e m.b. t . deze 

b e r e k e n i n g e n besch ikbaar ( inc l . 

EXCEL-werkb lad ) . 

Verzoeken g r a a g v ia e m a i l r i ch ten 

aan : b r i e t d i j k@a lys i s . n l . 

V e r a n t w o o r d i n g 

Deze tes teva lua t i e w a s niet m o g e l i j k 

g e w e e s t zonde r de b e r e i d w i l l i g e 

m e d e w e r k i n g van de f i rma ' s 

B i oWi t t ake r E u r o p e , P y r o q u a n t 

D iagnos t i k G m b H en N o d i a BV. 

Ook de d iscuss ie(s) m e t de heren 

Leo Vol l (B i oWh i t t ake r Europe) en 

Rober t Porz io ( P y r o q u a n t D iagnos t i k 

G m b H ) h e b b e n b i j zonde r b i j ged ra 

g e n aan het u i te inde l i j ke resu l taa t 

van d i t onde rzoek . 

De co l l egae v a n het F a r m a T o x L a b 

van z iekenhu is Ri jns ta te h e b b e n m e t 

een k r i t i sche bl ik de v e r s c h i l l e n d e 

c o n c e p t t e k s t e n d o o r g e l e z e n en w a a r 

n o d i g a a n v u l l i n g e n en v e r b e t e r i n g e n 

v o o r g e s t e l d , w a a r v o o r m i j n har te l i j 

ke dank. 
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