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Dade® Thrombin Reagent
THROMBIN| [REAGENT

C€0197

| Oznacené casti obsahuji aktualizaci predchozi verze.

Pouziti
[THROMBIN] [REAGENT] je diagnosticka reagencie uréend k pouZiti in vitro za G¢elem kvantitativniho
stanoveni fibrinogenu podle standard( WHO. Pomaha pfi diagnostice vrozenych nebo ziskanych
deficitl nebo dysfunkci fibrinogenu u pacientl s krvacivymi poruchami nebo pacient( s rizikem
deficitu fibrinogenu. Stanoveni probiha v lidské citratové plazmé prostfednictvim automatickych,
poloautomatickych a/nebo manudlnich koagulometrickych metod.
Kromé toho miZe byt reagencie [THROMBIN][REAGENT] pouZita jako pomdicka pfi diagnostice a
monitorovani spotfeby fibrinogenu u pacientl se zndmkami nebo rizikem diseminované
intravaskuldrni koagulopatie (DIC, disseminated intravascular coagulopathy).

Diagnosticky vyznam

Fibrinogen, 340 kDa glykoprotein syntetizovany v jatrech, je nezbytny pfi tvorbé fibrinové srazeniny.

Stépeni fibrinogenu trombinem vytvaii monomery fibrinu, které spontanné polymerizuji a formuiji

prvni nestabilni fibrinovou sraZeninu, kterd je stabilizovana pfi¢nymi vazbami vyvolanymi aktivitou

FXllla. Snizené mnozstvi fibrinogenu nebo dysfunkéni fibrinogen ¢asto zplsobuji zvysené riziko

krvaceni'.

Funkénost a mnozstvi fibrinogenu v plazmé muize byt zménéna dédi¢nymi i ziskanymi poruchami:

— Dédicné defekty mohou vést ke snizeni koncentrace fibrinogenu (hypofibrinogenemii) nebo
dysfunkénimu proteinu (dysfibrinogenemii). Dysfibrinogenemie muZze byt spojena s krvacenim nebo
trombdzou nebo obojim '-35,

— Ziskané deficity fibrinogenu se mohou objevit jako vysledek zvysené spotieby (napt. diseminovana
intravaskularni koagulopatie®, fibrinolyticka 1é¢ba), snizené syntézy pfi zdvaznych onemocnénich
jater nebo hemodiluce*.

[THROMBIN][REAGENT] je reagencie ke kvantitativnimu stanoveni funk&niho fibrinogenu podle Claussovy

metody. Stanoveni fibrinogenu v plazmé je indikovano v nasledujicich pfipadech:

— pfi diagnostice vrozenych nebo ziskanych deficitl fibrinogenu,

— pfi monitorovani substitu¢ni terapie fibrinogenem.

Protoze fibrinogen funguje jako protein ,akutni faze", jeho hladiny v plazmé se zvy3uji jako odpovéd' na

akutni a chronicky zanét, napf. na infekci, trauma, operaci, akutni srde¢ni pfihody nebo rakovinu. Bylo

prokazano, Ze zvy3ené hladiny fibrinogenu jsou spojené se zvySenym rizikem zavaznych
kardiovaskularnich pfihod i nevaskularni mortality'”’.

Princip metody

Enzym trombin pfevadi protein fibrinogen rozpustény v plazmé do nerozpustného polymeru, fibrinu.
Koagulacni ¢as pro fedénou plazmu je nepfimo imérny koncentraci fibrinogenu v plazmé®-°. Za
pomoci tohoto principu vyvinul Clauss® jednoduchy postup pro stanoveni fibrinogenu na zékladé
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méreni koagulacniho ¢asu fedéné plazmy po ptidani trombinu. Koagulacni ¢as ziskany timto zplsobem
je poté srovnan s ¢asem standardizované pfipravy fibrinogenu.

Reagencie

Poznamka: [THROMBIN] [REAGENT] Ize pouZivat v automatickych koagulacnich analyzatorech.

Siemens Healthineers dodava Referencni navody (aplikacni listy) pro fadu koagula¢nich analyzatord. V
nich naleznete informace specifické pro dany pfistroj, které se mohou lisit od dajd uvedenych v tomto
navodu. V takovém pfipadé maji informace obsaZené v referen¢nich navodech (aplikacnich listech)
pfednost pfed informacemi z tohoto navodu k pouziti. Zaroven se prosim fid'te navodem k pouziti od
vyrobce pfistroje!

Reagencie Popis Skladovani Stabilita
Dade® Thrombin- Lyofilizovana reagencie obsahujici:  2-8 °C 2-8°C:
Reagent  Trombin, bovinni Lze pouZit az do data exspirace rekonstituovan,
[THROMBIN] [REAGENT] (rekonstituovan : ~100 IU/ml) uvedeného na stitku, pokud je 5 dny?;

e Stabilizator skladovano neoteviené. 15_25 °C -

¢ Buffer rekonstituovan,

8 hodin?
a uzavrena origindini lahvicka

Varovani a bezpecnostni opatreni

Pouze pro diagnostické pouZiti in vitro.
Pro profesionalni laboratorni pouziti.

VSechny zdvaZzné nehody, které v souvislosti se zafizenim nastanou, musi byt dle pfedpisu EU
20171746 hlaSeny vyrobci a kompetentnimu Gfadu Clenského statu EU, v némz se uZivatel a/nebo
pacient nachazi.

Bezpecnostni listy (MSDS/SDS) jsou k dispozici na siemens-healthineers.com/sds.

Nebezpecdi! [THROMBIN] [REAGENT]

Nebezpecna slozka: Trombin, bovinni (=5 % [m/m]).

H334: Pri vdechovani mdze vyvolat pfiznaky alergie nebo astmatu nebo dychaci potize.

P261: Zamezte vdechovani prachu. P304 + P340: PRI VDECHNUTI: Pfeneste osobu na &erstvy vzduch a
ponechte ji v poloze usnadfujici dychani. P342 + P311: P¥i dychacich potizich: Volejte TOXIKOLOGICKE
INFORMACNI STREDISKO nebo lékafe.

Upozornéni
Tento prostifedek obsahuje material zviteciho plvodu, je tedy tfeba s nim zachézet jako s potencidlnim
nosicem a prenasecem chorob.

Nebezpecné nebo biologicky kontaminované materidly likvidujte podle postupl vasi instituce. VSechny
materidly likvidujte bezpe¢nym a pfijatelnym zplsobem v souladu s pozadavky viech vladnich nafizeni.

Souhrn bezpecnosti a funkeni zpUsobilosti (SSP) je dostupny v Evropské databazi zdravotnickych
prostfedk( (viz vefejné strdnky Eudamed: https://ec.europa.eultools/eudamed). Pokud stranky
Eudamed nejsou dostupné, miiZzete si SSP vyZadat od spolecnosti Siemens Healthineers.

Pfiprava reagencie

2/8

Rozpust'te reagencii [THROMBIN] [REAGENT] v mnoZstvi destilované nebo deionizované vody uvedeném na
Stitku lahvicky. Zavrete lahvicku a nechte ji stat, dokud se obsah nerozpusti. Opatrné promichejte
obsah krouzivym pohybem. Neprotfepavejte. Pfed pouzitim jesté jednou opatrné promichejte.
Poznamka: Nepouzivejte Zadnou vodu obsahujici konzervacni latky.

Vzdy uchovavejte reagencii [THROMBIN] [REAGENT] v plvodni lahvicce.

Znamka, Ze reagencii neni mozné pouZit: Nereprodukovatelné hodnoty.

2021-09 11528806_cs Rev. 06



http://www.siemens-healthineers.com/sds
http://www.https://ec.europa.eu/tools/eudamed

Dade® Thrombin-Reagent

VysSetrovany material
Plazmu ziskate tak, Ze opatrné smichate jeden dil roztoku citratu sodného 0,11 mol/l (3,2 %) a devét
dild venodzni krve tak, aby nedoslo k vytvoreni pény. Vzorky co nejdfive centrifugujte po dobu alespon
15 minut pfi 1500 az 2500 x g a odstrarite supernatant plazmy.
Pokud se analyza provede neprodlené, mize se plasma ponechat nad stocenymi burikami, nebo ji Ize
oddélit. Plasmu oddélite tak, Ze ji pfenesete plastovou pipetou do plastové zkumavky a uloZite pfi
teploté 2 az 8 °C. Neskladujte na ledu.
| kdyZ pokusy ukazaly'!, Ze aZ do doby skladovani 72 hod pfi 4 °C nedochazi k podstatnym zménam
koncentrace fibrinogenu, doporucuje se vzorky analyzovat co nejdfive po odbéru.
Dalsi informace o pfipravé a skladovani vzorku naleznete v dokumentu CLSI H21-A5°,

Postup
Obsah baleni
Slozeni
B4233-25  Dade® Thrombin-Reagent 10 x — 1 ml
[THROMBIN]| [REAGENT]|
B4233-27  Dade® Thrombin-Reagent 10x— 5ml

[THROMBIN|[REAGENT]|

Dalsi potfebny material (neni soucasti baleni)

Polozka Popis

ORKE41 [conNTROL]N], Control Plasma N, nebo

291070 Dade® Ci-Trol® 1

B4244-10 Ci-Trol [conTROL[1], Dade® Ci-Trol® Coagulation Control Level 1

OUPZ17 [conTROL[P], Control Plasma P

B4233-22 Data-Fi [FIBRINOGEN] [cONTROL], Dade® Data-Fi® Abnormal Fibrinogen Control Plasma
B4234-25 [BUFFER], Dade® Owren’s Veronal Buffer

ORKL17 [STANDARD PLASMA], Standard Human Plasma

= Roztok citratu sodného pro odbér krve urcené ke koagula¢nim testdim

Koagula¢ni analyzatory®, ¢ Systém Atellica® COAG 360
jako jsou: * Systém SYSMEX série CA-500/CA-600
* Systém SYSMEX CA-1500
* Systém SYSMEX CS-2000i/CS-2100i
* Systém SYSMEX CS-2500
* Systém SYSMEX C5-5100

b Dostupnost analyzatori se v rliznych zemich maze lisit.

Nezapominejte, Ze aplikace na jinych analyzatorech muZe validovat vyrobce pfistroje v souladu s
poZadavky SMERNICE (EU) 2017/746 na svou zodpovédnost, pokud nebude zmé&nén zamysleny Ucel a
funkéni charakteristiky.

Manudlni testovani

Stanoveni fibrinogenu
Nafed'te plazmu pacienta a kontrolni plazmu v poméru 1:10 pomoci pufru [ov][BUFFER].
Napipetujte do pfedehratych koagulacnich zkumavek nasledovné:

Plazma pacienta Kontrolni plazma

Vzorek plazmy (fedény v poméru 1:10) 0,2 ml -

Kontrolni plazma (fedéna 1:10) - 0,2 ml
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Plazma pacienta Kontrolni plazma

Inkubujte ve vodni lazni pfi 37 °C po dobu 1-2 minuty nebo ve
vyhfivacim bloku pfi 37 °C po dobu 2—4 minut (nejdéle vsak
5 minut).

[THROMBIN| [REAGENT] (skladovana pti 15-25 °C) 0,1 ml 0,1 ml

Stisknéte stopky soucasné s pfidanim reagencie

Vzdy testujte vzorky a kontroly duplicitné.

Kalibrace testovaci metody

Pomoci [STANDARD PLASMA] a [oV] [BUFFER] pfipravte pét fedéni od 1:4 po 1:32. Obsah kazdé zkumavky
dobfe promichejte pomoci Cisté pipetovaci Spicky pro kazdou zkumavku.

Opatrné obsah vsech zkumavek zamichejte, u kazdé z nich pouZijte Cistou pipetu.

Priklad:
Testovaci zku- Pfenos ze zku- Redéni Faktor konverze©

mavka mavky 1
1 1,5ml 0,5 ml - 1:4 x 2,5
2 0,4 ml - 0,6 ml 1:6,67 x 1,5
3 0,6 ml - 0,4 ml 1:10 x 1,0
4 0,3 ml = 0,1 ml 1:16 x 0,625
5 0,7 ml - 0,1 ml 1:32 x 0,312

c Odpovidajici obsah fibrinogenu v kazdém fedéni vztazeny na fedéni 1:10 se vypocita vynasobenim koncentrace

fibrinogenu ve a odpovidajiciho prepocitavaciho faktoru.
Pro sestrojeni kalibra¢ni kfivky se tato fedéni stanovi jako pacientské vzorky nebo kontrolni plasmy
fedéné 1:10. Pro kazdy z 5 bodU se vynese stfedni koagulacni ¢as na semilogaritmicky papir.
Koncentrace fibrinogenu se vynasi na osu x a ¢as v sekundach na osu y. Spojenim bodu se ziska
kalibracni kfivka.
Po kazdé zméné vybaveni nebo pouZiti nové Sarze [THROMBIN] [REAGENT] je nutné stanovit novou
referen¢ni kFivku.

Interni kontrola kvality

Normalni rozsah: Ci-Trol [coNTROL[1], nebo
[CONTROL[N]
Patologicky rozsah: Data-Fi [FIBRINOGEN][CONTROL], nebo

[cONTROL[P]
Dvé kontroly (jedna v normalnim a jedna v patologickém rozmezi) musi byt méfeny alespori jednou
kazdych 8 hodin v priibéhu testovani pacientskych vzork(l. Kontrolni vzorky je nutné zméfit po kazdém
vytvorfeni nové kalibra¢ni kfivky a po kazdé vyméné lahvicky s reagenciemi. Jsou-li vysledky kontrol
mimo deklarovany rozsah, mdze byt nutnd rekalibrace. Vysledky pacientll nevydavejte, dokud neurcite
a nenapravite pfi¢inu odchylky.

Kalkulace vysledk( analyzy (manualni metoda)

Stanovte koncentraci fibrinogenu v plazmé pacientd v g/l za pomoci kalibra¢ni kfivky a koagula¢niho
¢asu ziskaného s pomérem fedéni plazmy 1:10.
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1. Pokud jste ziskali velmi kratké ¢asy (vysoka koncentrace fibrinogenu), nated’te plazmu v poméru
1:20 (0,1 ml + 1,9 ml pufru) a analyzujte znovu. Poté vyndsobte hodnotu v g/l odectenou z kfivky
faktorem fedéni (2).

2. Pokud jste ziskali velmi dlouhé ¢asy (nizkd koncentrace fibrinogenu), nafed‘te plazmu pouze v
poméru 1:5 (0,2 ml + 0,8 ml pufru) nebo 1:2 (0,4 ml + 0,4 ml pufru) a analyzujte znovu. Poté
vydélte hodnotu g/l odectenou z kfivky faktorem fedéni 5 nebo 2.

3. Pokud nedojde v poméru fedéni plazmy pacienta 1:2 ke koagulaci, je koncentrace fibrinogenu
mensi nez 0,15 gll.

Koagulace heparinizovanych pacientskych vzorku

K pIné krvi nebo oddélené plazmé pfidejte mnozstvi suchého trombinu, ktery adheruje na Spicky
nékolika aplikacnich tycinek, nebo pfidejte 1 az 2 kapky (0,1 ml) rekonstituované reagencie
[THROMBIN] [REAGENT] (100 U/ml) na 1 ml vzorek. Promichejte a inkubujte pfi teploté 37 °C po dobu
5 az 10 minut.

Koagulace plasmy
K 250 ml plazmy pfidejte 1 az 2 ml rekonstituované reagencie [THROMBIN]| [REAGENT] (100 U/ml).
Promichejte a inkubujte pfi teploté 37 °C po dobu 30 minut az 1 hodiny.

Poznamka: Koagulaci Ize dale urychlit rekonstituci reagencie [THROMBIN|[REAGENT] v 1M CaCl, namisto v
destilované nebo deionizované vodé. Zkumavku néleZité oznacte.

Omezeni provedeni testu

Spolec¢nost Siemens Healthineers validovala pouziti téchto reagencii u rliznych analyzator( za Gicelem
optimalizace funkéni zpUsobilosti a zachovani specifikaci produktu. V souladu s poZzadavky nafizeni
(EU) 20171746 mUZe byt jinymi vyrobci (na jejich vlastni odpovédnost) schvaleno také pouZiti s jinymi
analyzatory, pokud se tyto nelisi ic¢elem pouZiti a funkéni zplsobilosti. UzZivatelské modifikace nejsou
spolecnosti Siemens Healthineers podporovany, jelikoz mohou ovlivnit funkéni zplsobilost systému a
vysledky testu. Upravy téchto pokyn(i a pouZiti reagencii u analyzatord, které nejsou uvedeny v tomto
navodu k pouziti ani v aplikacnich listech vydanych spole¢nosti Siemens Healthineers, musi validovat
samotny uZivatel.

Podle Claussovy metody mohou pfimé inhibitory trombinu interferovat s testy fibrinogenu. Vysledky
testl pacientd podstupujicich [é¢bu DTl musi byt interpretovény s obezfetnosti'e.

Nahrady krevni plazmy, které obsahuji hydroxyetylovy Skrob (HES), mohou s analyzou interferovat.

Vysledky tohoto testu musi byt vZdy interpretovany s ohledem na diagnostickou historii pacienta,
klinické pfiznaky a dalSi nalezy.

Referencni hodnoty

1.8az3,5¢g/"

Referencni intervaly se u laboratofi lisi v zavislosti na vySetfované populaci a pouzivané technice,
metodé, vybaveni a SarZi reagencie. Proto kazdd laboratof musi stanovit vlastni referencni intervaly,
nebo je ovéfit, kdykoli se jedna nebo vice z vySe uvedenych promé&nnych zméni.

Vice informaci o stanovovani referen¢nich intervall naleznete v dokumentu CLSI EP28-A3C'4.

Specifické vlastnosti testu

Udaje ziskané metodou koagula¢niho trombinového ¢asu skvéle koreluji s dal$imi metodami ¢asto
pouZivanymi ke kvantitativnimu stanoveni fibrinogenu'-.

Mé¥ici rozsah

Rozsah méfeni zavisi na individudlnim pouziti testu ovlivnéném podminkami spojenymi s pouzitym
pfistrojem. Udaje o testu spojené s jeho specifickym pouZitim jsou uvedeny v pfislusnych referen¢nich
navodech pro jednotlivé pfistroje.

Pfesnost a reprodukovatelnost

Test [THROMBIN] [REAGENT] byl pouzit k méfeni koncentraci fibrinogenu u normalnich a patologickych
kontrol a pacientskych smési. Bylo provedeno osm stanoveni za den béhem 5 dni (n = 40) pomoci
analyzatoru SYSMEX CA-1500.
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Pramér CV v rdmci série CV mezi sériemi Celkovy CV

Vzorek n [g/1] [%] [%] [%]
[CONTROL|N] 40 2,6 5,9 0,0 5,9
[CONTROL[P] 40 0,89 4,8 0,0 4,8
Smésna (pool) plazma 40 0,95 7,1 2,3 7,4

s nizkou hodnotou

Normalni smésna 40 2,8 3,5 0,0 3,5
(pool) plazma

Data-Fi 40 1,1 3,8 2,4 4,5

Dalsi vysledky specifické pro pfislusny systém jsou uvedeny v pfislusnych referenénich ndvodech
(aplikacnich listech).

Reprodukovatelnost byla hodnocena spolecnosti Siemens Healthineers pro fibrinogen s reagencii
[THROMBIN] [REAGENT] na zdkladé vefejné dostupnych odbornych informaci o testovani v roce 2019. Bylo
zjisténo, Ze median hodnoty CV% celkové reprodukovatelnosti je <7 %, v ¢emzZ jsou zahrnuty i
proménné faktory, jako je SarZe, pfistroj, laboratof a obsluha.

Srovnani metod

Test [THROMBIN] [REAGENT] byl porovnan se stanovenim [FIBRINOGEN| [DETERMINATION| pomoci analyzatoru
SYSMEX CA-1500 vyhodnocenim 80 vzork( plazmy s koncentracemi v rozsahu od 0,50 do 8,6 g/l

fibrinogenu.
Regresni analyzou vysledk(l vznikly nasledujici rovnice:
n Smérnice  Urovriova kon- Korelaéni koeficient
stanta
[THROMBIN] [REAGENT] 80 1,03 -0,063 g/l 0,995
Rusivy vliv
Nezdd se, Ze by hladiny nasledujicich latek interferovaly s testem [THROMBIN] [REAGENT] v analyzatoru SYSMEX
CA-1500:
Latka Testovaci koncentrace
Bilirubin 6 mg/dl
Hemoglobin (volny) 100 mg/dl
Triglyceridy 284 mg/d|
Heparin (nizkomolekularni) 0,4 U/ml
Heparin (nefrakcionovany) 0,6 U/ml

Ziskané vysledky mohou byt ovlivnény pfitomnosti degrada¢nich produktl heparinu nebo
fibrino(geno)lytickych degradacnich produktd v plazmé pacienta. Vyznamné mnozstvi téchto latek
muZze vést k faleSné nizkym hodnotdm fibrinogenu v testu’2.

Nahrady krevni plazmy, které obsahuji hydroxyetylovy Skrob (HES), mohou s analyzou interferovat.

Podle Claussovy metody mohou pfimé inhibitory trombinu interferovat s testy fibrinogenu. Vysledky
testd pacientl podstupujicich [é¢bu DTI musi byt interpretovany s obezretnosti'®.

Technicka pomoc

Sluzby zakaznické podpory zajistuje mistni poskytovatel technické podpory nebo distributor.
siemens-healthineers.com

Aktualni verze aplikacnich lista

[THROMBIN] [REAGENT]| mUiZe byt pouzit v kombinaci s rliznymi automatickymi koagula¢nimi analyzatory.
Spolecnost Siemens Healthineers poskytuje referenni ndvody / aplikacni listy ke koagulacnim
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analyzatorlim uvedenym v casti ,Dalsi potfebny materidl (neni soucasti balenfi)”, strana 3 na nize
uvedeném odkazu:

siemens-healthineers.comirg

JelikoZ spolecnost Siemens Healthineers neustale monitoruje funkéni zplsobilost a bezpec¢nost tohoto
vyrobku, je nezbytné, aby uZivatelé vzdy pracovali se spravnou verzi pokyn(l vydanych pro 3arZe
vyrobku, které pouZivaji. Pravidelné kontrolujte dostupnost elektronicky vydavanych aktualizaci
znaceni, aby byla zajiSténa bezpecnost pfi uzivani vyrobku.

Cislo verze navodu k pouziti je u jednotlivych vyrobk(l uvedeno na znaceni na obalu. Spole¢nost
Siemens Healthineers zajistuje, aby byly viechny Sarze vyrobku spadajici pod stejnou verzi navodu k
pouZziti kompatibilni s elektronickym znalenim dostupnym na adrese siemens-healthineers.com/elFU.
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