Thromboplastin-DS

I. POUZITIE
Thromboplastin-DS (Pacific Hemostasis®) je diagnostikum, zalozené na jednostupiiovom tromboplastinovom teste (PT —
Prothrombin time), ktoré je urené na stanovenie koagulacnych faktorov.

II. SUHRN A PRINCiP

PT sa pouziva ako screeningovy nastroj a ako kvantitativni test na stanovenie koagula¢nych faktorov, zO¢astiujicich sa tzv.
vonkajej a spoloénej cesty koagulaéného systému. Test je prediZeny u pacientov so ziskanymi nebo vrodenymi poruchami, ktoré
znizuji funkénu aktivitu koagulaénych faktorov I (fibrinogén), II (protrombin), V, VII a X. PT sa tiez Casto pouziva na
monitorovanie peroralnej antikoagulagnej lie¢by'. Peroralne antikoagulatné pripravky znizuju aktivitu koagulaénych faktorov
zavislych na vitamine K (II, VII, IX, X, Proteinu C a Proteinu S), o mé za nasledok prediZenie PT. Pri jednostupiiovom PT sa
meria ¢as zrazania plazmy po pridani tkanivového faktoru (tromboplastinu) a kalcia. Pri rekalcifikacii plazmy v pritomnosti
tkanivového faktora vznikéd aktivovany faktor Xa (F.Xa). F. Xa aktivuje protrombin na trombin, ktory premiena fibrinogén na
nerozpustné fibrinové vlakno.

III. DIAGNOSTIKUM
Na diagnostické pouZitie in vitro.
ZloZenie: <2% krali¢ie mozgové tkanivo; 0,013% azid sodny; 5% pufre; soli a stabilizatory.

Neotvorené flasticky skladujte pri +2 az +8°C. Rozpustite v destilovanej/deionizovanej vode podla udajov na etikete fllasticky,
jemne zamieSajte a nechajte stat’ asi 15 minut pri izbovej teplote. FlastiCku neotacajte a prudko nemiesajte. Pokial’ existuji
pochybnosti o kvalite vody, je mozné pouzit’ Rekonstituény roztok. Po rozpusteni je uzatvorené diagnostikum stabilné 7 dni pri
teplote +2 az +8° C, 8 hodin pri 37°C a 24 hodin pri izbovej teplote (+15 az+25° C)°. NepouZivané diagnostikum uchovavajte pri
teplote +2 az+8- C. Diagnostikum nezamrazujte.

Pred kazdym pouzitim obsah fl'asticky jemne zamieSajte. Pouzivajte nejaky mechanizmus, napr. magnetické miesalo, aby bola pri
testovani zachovana homogénna suspenzia. Absencia vakua vo flastiCke, chybné vysledky, hodnoty kontroly kvality leZiace
mimo stanovené rozmedzia alebo zmena farby vyrobku mézu indikovat’ jeho poskodenie. Chybné vykonanie testu vSak moze byt’
sposobené tiez inymi faktormi v testovacom systéme.

Upozornenie: Thromboplastin-DS obsahuje azid sodny. Azid sodny tvori v kyslom prostredi vysoko toxické zluCeniny. Pred
vyhodenim by mali byt azidy nariedené pod teclicou vodou. Zvysky azidovych zluc¢enin by mali byt splachnuté velkym
mnozstvom vody. Tieto opatrenia s odporuc¢ané preto, aby sa zabranilo usadzovaniu v kovovych trubkach, kde by mohlo
dochadzat’ k nebezpecenstvu vybuchu.

IV. ODBER VZORIEK

Pre koagulacné vySetrenie je doporucené pouzivat’ 3,2% (0,105 M) citrat sodny. Vyhnete sa hemolyze a kontaminacii tkanivovou
tekutinou. Vzorky, ktoré maju menej ako 90 % pozadovaného odberového objemu, by mali byt vyradené. Krv centrifugujte 15
minut pri 1500 g. Pokial’ vzorky uchovavate pri +22°C az +24°C, vysetrujte ich do 2 hodin od odberu. Pokial’ nebude vysetrenie
dokoncené do 24 hodin, plazma by mala byt zamrazena a uchovavana pri —20°C po dobu najviac 2 tyzdiov, alebo 6 mesiacov pri
—70°C. Viac podrobnosti o odbere a skladovani vzoriek je uvedené v dokumente NCCLS H21-A3.2

[J Neodd’al'ujte zmieSanie krvi s antikoagulaénym roztokom.

[ Zamedzte speneniu vzoriek

[] PouZivajte iba plastové alebo silikonované sklenené nadobky.

[J Zakalené, ikterické, lipemické alebo hemolyzované vzorky moézu sposobovat’ chybné vysledky.

[J Zmrazovanie a rozmrazovanie plazmy, ktord obsahuje zvyskové bunky, poskodzuje bunkové membrany, o moze ovplyvnit
vysledky testu.

[ Ku skrateniu koagula¢ného ¢asu moze dojst’ pri akutnom zapale, vd’aka zvySenej hladine fibrinogénu.

[JVzorky s hodnotou hematokritu mimo rozmedzie 20 — 55 % moZu byt neprimerane antikoagulované, a preto by sa mali
upravit’.

V.POSTUP

Dodany material: Diagnostikum Thromboplastin-DS, 10 x 4 ml, 10 x 10 ml, nebo 10 x 2 ml.
Dalsie poZadované prostriedky:

Destilovana alebo deionizovana voda, alebo Rekonstitu¢ny roztok od Pacific Hemostasis.
Stopky

Presné pipety: 0,1 ml a 0,2 ml

Normalne a abnormalne kontroly ako napr. Coagulation Control Plasmas, Level 1, 2 a 3.



Thromboplastin-DS je vhodny na pouzitie s manudlnym, mechanickym, fotooptickym, nefelometrickym alebo inym typom
detekcie. Dodrzujte odporucania vyrobcu pre spravne zaobchadzanie s pristrojom. Pri manualnom vySetreni:

A. Predhrejte Thromboplastin-DS na 37 C.

B. Do testovaci kyvetky aplikujte 0,1 ml testovanej plazmy a predhrejte na 37 -C.

C. K plazme razne pridajte 0,2 ml predhriateho Thromboplastinu- DS a zmerajte koagula¢ny Cas.

VI. KONTROLA KVALITY

Sucasne so vzorkami by mali byt testované tieZ normalne a abnormalne plazmy, ako napr. Pacific Hemostasis Coagulation
Control Level 1, 2 a 3. Level 1 je lyofilizovana normalna plazma. Level 2 a 3 nahradzuji mierne resp. viac deficientné plazmy.
Normalne a abnormalne kontroly by mali byt zmerané na zaciatku kazdého testovacieho dilia a najmenej jedenkrat pri kazdom
posune alebo s kazdou skupinou vySetreni. Kontroly by mali byt’ tieZ testované pri kazdej zmene diagnostika alebo nastaveni
pristroja. V laboratériach s velkym poctom vykonavanych PT a APTT vySetreni testujte normdlne a abnormalne kontroly
najmenej po kazdych 40 vzorkach. Kazdé laboratérium by si malo stanovit kontrolné rozmedzie, reprezentujice pripustni
medzidennu variabilitu testu pre kazdt kontrolu.

VIL. VYSLEDKY

Koagulacné ¢asy zaznamenajte s presnostou na 0,1 sekundy. Na porovnanie je mozné uvadzat’ tiez normalne referencné rozpétie.
Nevyjadrujte pacientovi hodnoty v pomere ku koagulaénému ¢asu komeréne vyrabané kontrolnej plazmy. Kontrolné plazmy st
ur¢ené iba na overenie kvality testovacieho systému.

STANOVENIE INR

Neziaducim désledkom peroralnej antikoagulacnej liecby moéze byt sklon ku krvacaniu. V snahe dosiahnut’ maximalneho
terapeutického efektu a minimalizovat’ krvacanie odporucila Svetova Zdravotnicka Organizacia (WHO) postup na Standardizaciu
testovani a lie¢by. Tento postup je zaloZeny na medzinirodnom normalizovanom pomere INR.”®

INR sa vypocita z pomeru tromboplastinového Casu pacienta a priemeru normalneho referenéného rozmedzia (NRR) podla
nasledujuceho matematického vztahu:
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Medzinarodny index citlivosti (ISI) je miera citlivosti pouzitej kombindcie tromboplastin/pristroj ku koagula¢nym faktorom.
Hodnota ISI sa stanovuje porovnanim s referenénym materidlom. Vysoko citlivé diagnostika maju nizku hodnotu ISI. Podl'a
doporu¢eni WHO hodnota INR vicsia nez 5,5 znamena pre pacienta riziko krvacavych komplikacii. V§eobecne sa odportca, aby
sa pacienti so stabilizovanou peroralnou antikoagulaénou lie¢bou udrzovali na hodnote INR 2,0 az 3,5 v zavislosti na klinickych
prejavoch.” Hodnota ISI pre kazda 3arzu Thromboplastinu-DS je uvedena na etikete krabicky. Ohl'adne hodnét ISI pre ostatné
pristroje kontaktujte prosim produkt manazéra pre koagulaéné diagnostika firmy EXBIO Olomouc s.r.0.

VIII. OMEDZENIA

Biochemicky mechanizmus koagulacie zahriiuje série reakcii, ktoré su ovplyvnené mnohymi preanalytickymi podmienkami. Na
dosiahnutie reprodukovatelnych vysledkov musia byt tieto variabilné faktory kontrolované.’ Bolo zistené, ze pokial vysledky
pacientovej vzorky presiahnu doporuceny terapeuticky rozsah hodnét INR 2,0 — 3,5, mdzZe sa v ojedinelych pripadoch objavit’
chybové hlasenie ,,Coag Error 3“ na pristroji ACL. Pokial' sa objavi chybové hlasenie, mala by byt vzorka testovana s
Tromboplastinom-DS inou metddou.



Technika vySetrenia

[ Pokial' je plazma vystavena otvorenej atmosfére, dochaddza ku zvySeniu pH. Vzorky skladujte uzatvorené v plaste alebo
silikonovanom skle.

[1 U plazmy uchovanej pri +4 az +80C moze dochadzat’ ku chladovej aktivacii, ktora sposobuje signifikantné skratenie PT.4

[ Thromboplastin-DS bol optimalizovany pre teplotu 37°C £ 0,5°C. Kontrolujte ¢asto teplotu vsetkych zahrievanych elementov.
[] Vsetko laboratérne nacinie musi byt’ ¢isté a nesmie obsahovat’ stopy detergentov.

[) Vzdy dodrzujte pokyny vyrobcu pristrojov pre ich spravnu tdrzbu.

Ovplyviiujuce latky

[] Oxalat sodny, EDTA a heparin nie st vhodnymi antikoagulanciami.

O PT mozu predlzovat’ latky ako oralna antikoncepcia, kortikosteroidy, EDTA, asparaginaza, klofibrat, erytromycin, etanol,
tetracyklin a antikoagulancia ako napr. heparin a warfarin.s

[J PT mozu skracovat’ latky obsahujuce antihistaminika, butabarbital, kafein, oralna antikoncepcia, fenobarbital a vitamin K3

IX. OCAKAVANE HODNOTY
V multi-centrickych Stadiach pri testovani Thromboplastinu-DS na normalnej populécii boli ziskané tieto vysledky:1o

L. Priemer | Rozmezie N
Pristroj PT(s) | (£2SD)

MLA™ Electra 1000C™ 13,2 11,4-150| 40
MLA™ Electra 900C™ 13,7 12,4—-15,0| 20
IL ACL™ 300/3000+ 10,5 89-12,1 61
Amelung KC 10™ 12,7 9,3-142 | 20
PH ThromboScreen 400C 13,5 12,2 -14,8 1 38
PH ThromboScreen 200 13,5 12,0-15,1 | 60

Tieto hodnoty st urcené len ako voditko. Kazdé laboratdriu by si malo stanovit’ normalne referenéné rozmedzie (NRR) pouzitim
pristrojov, metddy odberu krvnych vzoriek a testovacej techniky pouzivanej v tomto laboratoriu. NRR by malo byt znova
stanovené alebo asponi overené pri zmene Sarze diagnostika.3,s Nové NRR by malo byt stanovené pri akejkol'vek zmene v
reagenciach, vybaveni, technike odberu krvi alebo antikoagulaéného roztoku. Koagulany ¢as abnormalnych plaziem bude
zavisiet na hodnote ISI pouzitej Sarze diagnostika.

X. VLASTNOSTI

Presnost’: Presnost’ stanovenia tromboplastinového ¢asu zavisi na mnohych faktoroch, hlavne na pristroji, technike vykonaniu a
pouzitom diagnostiku. Presnost’ Thromboplastinu-DS bola overena testovanim normalnej a abnormalnej plazmy na niekol’kych
odlisnych pristrojoch. Nasleduje stthrn vysledkov.i1

Vysledky $tidie presnosti within-run, % CV (N=20)

MLA Thrombo- | Thrombo- | Amelung
Electra Screen Screen KC 10
Vzorka 1000C 400C 200
Normal 1,1 % 1,9 % 1,9 % 2,9 %
Abnormal | 2,8 % 2,5 % 2,3 % 1,1 %

Citlivost’: Thromboplastin-DS, pouzity v testeu PT, detekuje defekty vonkajSej koagulacnej cesty. Testovanie citlivosti
k faktorom bolo vykonané pomocou nariedenia normalnej zmesnej plazmy s faktor-deficitnou plazmou tak, aby sa vysledna
koncentracia faktoru pohybovala v rozmedzi 10 — 100 %. Testovanie vzoriek bolo vykonané na pristroji MLA-1000C.12

Faktor Tromboplastinovy ¢as (s)

(%) Faktor II | Faktor V | Faktor VII | Faktor X
100 11,6 11,6 11,8 11,7
50 11,6 13,2 12,6 12,8
40 11,7 13,9 12,8 13,3
30 12,3 14,9 13,5 14,1
20 12,8 15,9 13,9 14,8
10 14,1 18,3 15,2 17,0




Korelacia: Korela¢na §tadia bola vykonana oproti dvom inym citlivym tromboplastinovym diagnostikam testovaniam PT na
normalnych a abnormalnych vzorkach. Testovanie bolo vykonané na pristroji Stago STA.13

N=49 Korelacia PT Korelacia INR
Thromboplastin-DS | R =0,98 R=0,98

vs. Diagnostikum A |y=1,16x+ 1,30 |y=0,89x+0,05
Thromboplastin-DS | R =0,95 R =0,95

vs. Diagnostikum B |y=1,01x+220 |y=0,82x+0,10
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OBMEDZENIE ZARUKY FISHER DIAGNOSTICSe

Fisher Diagnostics (FD) zarucuje, ze produkty firmy FD budu fungovat tak, ako je popisané na S$titkoch a dokumentoch
prilozenych k produktu. V pripade $pecifickych aplikacii musi sam zékaznik rozhodniit’ o vhodnosti produktov FD. FD sa
zavizuje, ze na zaklade svojej volby bud vymeni nevyhovujici alebo poSkodeny produkt, alebo vrati nakupnu cenu. FD
NEUZNAVA ZIADNE INE ZARUKY, VYSLOVENE ALEBO MLCKY PREDPOKLADANE, VRATANE ZARUK
OBCHODOVATEDLNOSTI A SPOSOBILOSTI NA SPECIALNE UCELY. FD ani ich pobogky nebudi v Ziadnom pripade
zodpovedat’ za ndhodné alebo nepriame straty alebo poskodenia.

Pacific Hemostasis® je registrovana ochranna znamka spolo¢nosti Fisher Scientific Company L.L.C.

Fisher Diagnostics® je registrovana ochranna znamka spolo¢nosti Fisher Scientific Company L.L.C.

ACL™ je registrovana ochranna znamka spolo¢nosti Instrumentation Laboratory.

MLA Electra 900C™ a MLA Electra 1000C™ su registrované ochranné znamky spolo¢nosti Instrumentation Laboratory.
Amelung KC10™ je registrovana ochranna znamka spolo¢nosti Trinity Biotech.
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