REF| CK002K [R1/R2/3 x 1 ml
IVD REF| CK002L [R1/R2 3 x 2,5 ml

Anti-lia koagula¢ni metoda pro méreni

POUZITI:

HEMOCLOT™ Thrombin Inhibitors souprava je koagulacni metoda pro in vitro
kvantitativni méreni pfimych inhibitord trombinu (DTI) v lidské citratové
plazmé automatickou nebo manudini metodou.

Méreni koncentrace DTl je vhodné pro monitorovani hladin pacientl
s Argotrabanem nebo bivalirudinem, nebo jako detekce |éCiv (Dabigatran) u
pacientu s antikoagulaéni [éCbou.

Souprava je pro in vitro poufziti vySkolenym personalem v laboratofi.

SHRNUTI:

Technické®3:

HEMOCLOT™ Thrombin Inhibitors je souprava pro koagulac¢ni anti-lla metodu,
kde je konstantni hladina trombinu inhibovdna DTI ve vzorku. Jsou potifeba
specifické kalibratory.

Klinické®7:

Méreni koncentrace pfimych inhibitord trombinu muZe pomoci nastavi
spravné hladiny terapie u pacientd (napf.: pred operacemi, pfi riziku krvaceni,
pfi trombotickych a krvacivych pfihoddch nebo pfi podezieni na
predavkovani).

PRINCIP:

HEMOCLOT™ Thrombin Inhibitors metoda je koagulacni test pro méreni
koncentrace Dabigatranu a jinych DTI v lidské plazmé. Koagulace je zahdjena
ptidanim vysoce purifikovaného lidského trombinu v a-trombin podobé za
pfitomnosti vapniku. Ziskany Trombinovy ¢as zavisi na koncentraci DTI
v méfeném vzorku.

REAGENCIE:

m Normalni poolova plazma, lyofilizovéno v pfitomnosti stabilizatord.

E Lidsky trombin s vapnikem, vysoce purifikovéno, cca 1 NIH/ml na (h)lla;
lyofilizovadno v pfitomnosti stabilizator(. Obsahuje BSA.

Koncentrace enzymu v je upravena pro kazdou 3arzi tak, aby se zajistila
optimalni reaktivita a linearita méreni.

Produkt neni klasifikovan jako nebezpecny a nepodléhd regulaci EC
1272/2008 (CLP) o oznaéeni chemikalii.

VAROVANI A UPOZORNEN:

e Nékteré reagencie v soupravé obsahuji materidl lidského puvodu. Plazma
pouzitd kvyrobé takového materidlu byla testovana registrovanymi
metodami a shleddna negativni na pfitomnost protilatek HIV 1, HIV 2 a HCV
a antigenu Hepatitidy B. Pfesto Zadna metoda testovani nemuze kompletné
vyloucit pFitomnost infekénich agens. Proto musi byt tyto reagencie
povazovany za potencionalné infekéni se vSemi odpovidajicimi
bezpecnostnimi opatfenimi.

e Odpadni material zlikvidujte dle lokalnich smérnic o zachdazeni s
odpadem.

e PouZivejte pouze reagencie ze stejné sarze.

PRIPRAVA REAGENCII:
Abyste zabranili ztraté produktu, lahvicky otevirejte opatrné.

m E Rozpustte obsah kazdé lahvi¢ky s pfesné:
E CK002K 1 ml destilované vody
E CKoo2L 2,5 ml destilované vody

Radné promichejte, dokud se obsah nerozpusti. Zabrarite tvorbé pény pti
michani a vloZte do analyzatoru dle specifického aplikacniho protokolu.

Pro manudlni metodu nechte stabilizovat 15 minut pri pokojové teploté
(18 - 25°C) a homogenizujte pred pouZitim.

Plazmaticka reagencie muZe byt po rozpusténi zakalena. Turbidita je
zplUsobend lipidy, které jsou po lyofilizaci méné rozpustné a mohou tvofit
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depozita. Nechte kazdou lahvicku stabilizovat 10 minut pfi pokojové teploté a
promichejte pfed pouZitim.

SKLADOVANI A STABILITA:
Reagencie musi byt skladovana pfi 2-8°C ve svém origindlnim obalu. Je pak
stabilni do data expirace uvedeného na krabicce.
Stabilita oteviené reagencie po rozpusténi, pokud je zabranéno
kontaminaci nebo odparovani a je skladovana uzavieng, je:

= 24 hodinpfi2-8°C

. 8 hodin pfi pokojové teploté (18 — 25°C)

. 2 mésice pfi-20°C a méné*

. Stabilita v analyzatoru: viz specificky aplikacni protokol.
*Rozmrazujte pouze jednou, co nejrychleji pti 37°C a ihned pouZzijte.
Nekombinujte zpUsoby skladovani.

REAGENCIE A MATERIAL POTREBNY, ALE V SOUPRAVE NEPRITOMNY:

e Redici pufr - Imidazol pufr (AR021A/K/L) nebo fyziologicky roztok (0,9%
NaCl). Pouzijte stejny pufr pro vSechna méreni.

e Referenc¢ni materidl pro méreni DTI. Specifické kalibratory a kontroly jako
jsou:

Nazev produktu Referencni Cislo
Aragtroban Plasma Calibrator SC030K
Argatroban Control Plasma SC035K
BIOPHEN™ Dabigatran Plasma Calibrator 222801
BIOPHEN™ Dabigatran Control Plasma 224701
BIOPHEN™ Dabigatran Calibrator Low 222901
BIOPHEN™ Bivalirudin Calibrator 226701
BIOPHEN™ Bivalirudin Control 225701

e Vodni lazen, semi-automaticky nebo automaticky analyzator pro
koagulacni méreni.
e Stopky; Kalibrované pipety; Zkumavky z plastu nebo silikonového skla.

PRIPRAVA A ODBER VZORKU:

Krev (9 dilG) musi byt odebrana do 0,109 M citratového antikoagulancia (1 dil;
3,2%), pfimou venepunkci. Prvni odebrand zkumavka by méla byt
znehodnocena.

Vzorky by mély byt pfipraveny a skladovany dle relevantnich radu.

Pro skladovani plazmy se odkaZzte na reference®?.

PROVEDENI TESTU:
Souprava muzZe byt pouZita pro manudlni nebo automatickou metodu.
Provadéjte test pri 37°C a mérte Cas koagulace, ktery je zapocaty pridanim .

Pro automatickou metodu jsou aplikac¢ni protokoly dostupné na vyzadani.
Viz aplikacni protokol pro pouzity analyzator.

Manudlni metoda:
1. Pripravte kalibratory a kontroly dle jejich specifickych instrukci. Kalibrator
by mél byt fedén v dilu¢nim pufru, viz niZe:

Kalibrator Katalogové cislo Redéni
BIOPHEN Da.blgatran Plasma 222801 18
Calibrator
BIOPHEN Dabigatran Calibrator 222901 12
Low
Argatroban Plasma Calibrator SCO30K 1:8
BIOPHEN Bivalirudin Calibrator 226701 1:10
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2. Naredte vzorky a kontroly v dilu¢nim pufru, viz nize:

CHARAKTERISTIKA:
Niz8i limit detekce analyzdtoru a rozmezi méreni zdlezi na pouZitém

analytickém systému.
Kalibrac¢ni rozmezi je priblizné:

Dabigatran Nizké rozmezi Dabigatran Standardni rozmezi
0,120 ng/ml 50-500 ng/ml
Argatroban Bivalirudin

0-2 pg/ml 0-5 pg/ml

Vzorky Katalogové ¢islo Redéni
BIOPHEN™ Dabigatran Control 224701 18
Plasma
BIOPHEN™ Dabigatran Control 225001 12
Low
1:8 (standard
. rozmezi)
Vzorky (Dabigatran) - 1:2 (nizké
rozmezi)
Argatroban Control Plasma SC035K 1:8
Vzorky (Argatroban) - 1:8
BIOPHEN Bivalirudin Control 225701 1:10
Vzorky (Bivalirudin) - 1:10

Stanovte kalibra¢ni kfivku a provedte kontrolu kvality, abyste zajistili
optimalni vykon testu. Pokud jsou vzorky skladovany pfi pokojové teploté,
otestujte je co nejdfive. Pfesné koncentrace kontrol a kalibratorl jsou
uvedeny na letaku v baleni kazdého testu.

3. Do zkumavky pfi 37°C pridejte:

HEMOCLOT Thrombin Inhibitors reagencie neobsahuji inhibitory heparinu.
PFitomnost jinych inhibitorG heparinu nebo trombinu v testovaném vzorku,
neZ které jsou testovany, mGze zpUsobit prodlouZeny ¢as koagulace.
Studie vykonu metody byly provadény dle CLSI smérnic na Sysmex-CS sérii a
STAR-sérii. Vykon byl posouzen laboratornimi kontrolami po dobu 5 dni, 2
série denné, 2 opakovani v kazdé sérii pro kazdou kontrolni hladinu.

Objem
Kalibrator nebo fedéné vzorky nebo kontroly 50 pl
Normalni poolova plazma 100 pl

Michejte a inkubujte 1 minutu pfi 37°C (2 minuty por Bivalirudin), pak
pridejte a zapnéte stopky:

Lidsky trombin s vapnikem, inkubovany na 37°C | 100 pl

Zaznamenejte Cas koagulace (CT, sekundy).

Pokud jsou zapotrebi jiné reakéni objemy, nez je uvedeno vySe, poméry
objemU musi byt zachovany. UZivatel je zodpovédny za validaci vSech zmén a
jejich dopadu na vysledky.

KONTROLA KVALITY:

Kontrola kvality umoZnuje validaci souladu metody a homogenitu mezi
sériemi pro danou SarZi reagencie.

Pro validaci méfeni zafadte kvalitu kontroly do kazdé série testl podle
spravné laboratorni praxe. Nova kalibracni kfivka by méla byt stanovena
nejlépe pro kazdou novou sérii testl, pfi nové SarZi reagencii, po opravé
analyzatoru, nebo pokud jsou namérené kontroly kvality mimo pfijatelné
rozmezi.

Kazda laboratof si musi stanovit svoje vlastni pfijatelné rozmezi a verifikovat
predpokladany vykon na svém analyzatoru.

VYSLEDEK:

e Pro manuadlni end-point metodu vypiste kalibraéni kfivku bi-linedrné
s koagulacnim ¢asem (v sekundach) podél osy Y a koncentraci DTI podél
osy X.

e Vysledky Dabigatranu (a ostatnich DTI) jsou pfimo odecteny z kalibraéni
krivky, pokud je pouZito standardni fedéni.

e Vysledky jsou vyjadieny v ng/ml pro Dabigatran a v ug/ml pro Agatroban a
Bivalirudin.

e Vysledky by mély byt interpretovany dle klinického a biologického stavu
pacienta.

LIMITY:

e Abyste zajistili optimalni vykon testu, pfesné nasledujte technické
instrukce validované vyrobcem HYPHEN BioMed.

e Jakdkoliv reagencie neobvyklého vzhledu nebo vykazujici znamky
kontaminace musi byt znehodnocena.

e Jakykoliv podeziely vzorek nebo vzorek vykazujici znamky aktivace musi
byt znehodnocen.

e Vozrky s vysokou predpoklddanou koncentraci mohou byt predem fedény
poolovou plazmou nebo Imidazolovym pufrem. Naméfena hodnota
koncentrace musi byt nasobena pouzitym redicim faktorem.

e UZivatelem definované léky nejsou podporovany vyrobcem HYPHEN
BioMed, jelikoz mohou ovlivnit vysledky mérfeni. Jakékoliv zmény metody
a jejich dopad na vysledky musi byt validovany.

PREDPOKLADANE HODNOTY:

Anti-lla léky nejsou pFitomny v normalni plazmé.

Normalni rozmezi, terapeutické rozmezi a krvacivé riziko definujte dle
soucasnych doporuceni.

Kontrol Intra assay
v N Primér V% sD
Dabigatran
30 80 | 3,7 3,0
Low ng/m ) )
Dabigatran 20 292 ng/ml 2,4 6,9
Bivalirudin 40 4,27 pg/ml 2,1 0,09
Argatroban 20 1,24 pg/ml 1,8 0,02
Inter assay
Kontroly N Primer V% sD
Dabigatran
Low 20 77 ng/ml 2,1 1,6
Dabigatran 20 286 ng/ml 4,1 11,7
Bivalirudin 10 4,14 pg/ml 3,1 0,13
Argatroban 12 1,32 pg/ml 2,5 0,03

Dle principu testu neni oekavana interference deficitu koagulacnich faktord,
jako jsou FlI, FV, FX, AT nebo nizky fibrinogen.
Korelace s referenéni metodou (LCMS:MS vs HEMOCLOT™ Thrombin
Inhibitors, Dabigatran)?:
Sysmex CS-2000i:

n=100 y=0,926x+10,46 r=0,987
Pro ostatni molekuly a specifické interference viz specificky aplikacni protokol
pro dany analyzator.
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SYMBOLY:
Pouzité symboly a znaky jsou uvedeny v seznamu ISO 15223-1 Standard, viz
dokument Definice symbold.
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