PROTROMBINOVY CAS /
(PT/INR)

Test i-STAT® PT/INR je vyhodnoceni protrombinového ¢asu s plnou krvi pouzivané pro monitorovani ordlné
podavanych antikoagulant(i (Coumadinu nebo warfarinu). Test stanovi ¢as potiebny pro Uplnou aktivaci vnéjsi cesty
koagula¢ni kaskady, kdyz je iniciovana (aktivovana) tromboplastinem.

V testu protrombinového casu je koagulace spusténa smichanim vzorku s tromboplastinem tkané. Ve tradi¢nich
testech protrombinového ¢asu je Uplnd aktivace indikovana, kdyz aktivovany trombin prevadi fibrinogen na fibrin
a mechanicky ¢i opticky jsou detekovany rozsahlé nebo lokalizované srazeniny. Test i-STAT PT/INR je podobny, s tim
rozdilem, Ze koncovy bod je oznacen konverzi substratu trombinu jiného nez fibrinogenu. K detekci této konverze se
pouziva elektrochemicky snimac.

Pfidany substrat trombinu je H-D-fenylalanyl-pipcolyl-arginin-p-amino-p-methoxydifenylamin, ktery ma strukturu:

Fenylalanin - piperidine-2-carboxylic acid - arginin --NH - CH,- NH - CH,- OCH,

Trombin $tépi amidovou vazbu na karboxylovém konci argininového rezidua (ozna¢eného dvéma pomlckami),
protoze vazba strukturné pfipomind trombinem $tépenou amidovou vazbu ve fibrinogenu. Produktem reakce
trombinu-substratu je elektrochemicky inertni tripeptid fenylalanyl - pipecolyl - arginin a elektroaktivni sloucenina
NH,* - CH,- NH - C,H, - OCH,. Vytvofeni elektroaktivni slouceniny se detekuje ampérometricky a je zméfen cas
detekce.

Vysledek testu PT/INR je hlasen jako mezindrodni normalizovany pomér (INR) a volitelné v sekundach. Doporuc¢enym
zpUsobem hlaseni vysledkld pro monitorovani ordlné podavané Iécby antikoagulanty je INR." Stredni normalni
protrombinovy ¢as i-STAT (s) a ISI se stanovi podle doporuéeni WHO v zafizeni akreditovaném CAP. Vysledky INR se
vypocitavaji pomoci nasledujici rovnice:

INR= [pacientv protrombinovy ¢as i-STAT (s) s

| Stfedni normalni protrombinovy cas i-STAT (s) ]

Volitelné zobrazené jednotky v sekundach ukazuji tradi¢ni PT ¢asy plazmy. Nahlaseny ¢as je odvozen od vysledku
PT/INR a rovnice nize pomoci ISI 1,05 a typického stifedniho PT ¢asu normalni plazmy 12,0 sekund.

INR= [ protrombinovy ¢as pacientovy plazmy (s) s

| Stfedni normalni protrombinovy cas plazmy (s) ]

Pokud se vysledky zdaji byt v rozporu s klinickym hodnocenim, mél by byt vzorek pacienta znovu odebrén a znovu
otestovan pomoci jiné kazety.
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Uréené pouziti
Test protrombinového c¢asu i-STAT PT je uzite¢ny k monitorovani pacient(, ktefi dostévaji peroralni antikoagulacni
terapii, jako je napfiklad Coumadin nebo Warfarin.

Obsah

Kazda kazeta i-STAT PT/INR ma komoru na odbér vzorkd, snimace k detekci koncového bodu koagulace a sucha
¢inidla nezbytnd k zahdjeni a umoznéni koagulace. Slozky a ¢inidla inertni matrice jsou pokryté na ¢asti kanalu
snimace a zahrnuji nasledujici reaktivni slozky:

Reaktivni slozka Biologicky zdroj Minimalni mnozstvi
Rekombinantni tlfanovy Lidsky 0,18 mg
tromboplastin
Heparinaza | Flavobacterium heparinum 0,0181U
Substrat trombinu Nevztahuje se 0,4 ug

Metrologicka sledovatelnost

Test systému i-STAT na protrombinovy cas (PT/INR) méfi mezindrodni normalizovany pomér (bezrozmérny)
vyjadrujici relativni ¢asovy interval potfebny k Uplné aktivaci koagula¢ni kaskady v kapilarni nebo vendzni plné krvi
tromboplastinem in vitro pro monitorovani lé¢by ordlné podavanym koagulantem (Coumadinem nebo warfarinem).
Hodnoty PT/INR pfifazené k ovladacim prvkim i-STAT jsou sledovatelné v souladu s postupy pro mezindrodni
referencni méreni Svétové zdravotnické organizace (WHO) a podle mezinarodnich referen¢nich materiald WHO.?
Ovladaci prvky systému i-STAT jsou validovany pro pouziti pouze se systémem i-STAT a pfifazené hodnoty se
nesmi zaménovat s jinymi metodami. Dalsi informace tykajici se metrologické sledovatelnosti jsou k dispozici od
spolecnosti Abbott Point of Care Inc.

Ocekavané hodnoty

Test / zkratka Jednotky Ovérené klinické rozmezi
Protrombinovy ¢as / (PT/INR) INR 0,9-6,0*

*\lykonové charakteristiky méfeni i-STAT PT/INR nebyly stanoveny pii INR nad 6,0.

Pracovni charakteristiky

Nize uvedené typické souhrnné provozni hodnoty byly ziskany ve zdravotnickém zatizeni kvalifikovanym
zdravotnickym personalem vyskolenym v pouzZivani systému i-STAT metod.

Nepiesnost

Pocétecni studie byly provedeny za Gcelem shromazdéni dat nepresnosti pro vzorky vendzni a kapildrni pIné krve.
Data nepfesnosti pro vzorky plné vendzni krve byla shromazdéna duplicitné na dvou klinickych pracovistich. Data
nepfesnosti pro vzorky plné kapilarni krve byla shromazdéna duplicitné na jednom klinickém pracovisti pomoci
jednoho odbéru kapilarni krve z prstu. Nize uvedena tabulka tato data shrnuje.

Statistika (\,l\gi:ct')‘;:i) (",V'e"::.;:l.) Misto 3 (kapilarni)
n 181 102 33
Pramér (INR) 2,6 24 2,5
Varia¢ni koeficient % 4,7% 4,0% 4,6%
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Nize uvedené udaje o nepfesnosti pro kontrolni material lyofilizované plazmy byly shromazdény béhem studii
v zafizeni Abbott Point of Care a béhem klinickych hodnoceni. SD a %CV jsou pro aktudlni vykon typické. Informace
o odpovidajicich stfednich udajich kontroly plazmy Ize nalézt v dokumentech s pfidélenim aktualnich hodnot.

Kontrola plazmy Pramér SD Variacni
koeficient %

Uroven 1 1,1 (INR) 0,05 4,5%

Uroven 2 2,5 (INR) 0,17 6,9%

Referencni interval

Ve studii, jejiz cilem bylo urceni referen¢niho intervalu pro PT/INR, byly venézni vzorky od zdravych dobrovolnikd
odebirany do plastovych zkumavek a plna krev byla analyzovdna pomoci jedné 3arze kazet v systému i-STAT. Od
stejnych dobrovolnikl byly pomoci Softclick Pro (nastaveni 3) ziskany kapilarni vzorky, které byly poté analyzovény
pomoci stejné Sarze kazety. Referencni intervaly pro INR ve vendznich a kapilarnich vzorcich byly uréeny podle
smérnice CLSI C28-A2.2 Udaje jsou shrnuty v nize uvedené tabulce:

Statistika PIna zZilni krev Kapilarni plna krev

n 120 119
Pramér (INR) 1,0 1,0
SD 0,1 0,1

Referenéni rozmezi (INR) 08-1,2 08-1,2

Vzhledem k mnoha proménnym, které mohou vysledky PT/INR ovlivnit, by si kazda laboratof méla stanovit sv(ij
vlastni referen¢ni interval.

Porovnani metod

Data porovnani metod byla shromazdéna v laboratofi Hemostasis Reference Laboratory (Hamilton, Ontario,
Kanada). Vendzni vzorky od ambulantnich pacientd podstupujicich rutinni 1é¢bu ordlné podavanymi antikoagulanty
byly odebrany do plastovych zkumavek a byly duplicitné analyzovany na nékolika 3arzich kazet v systému i-STAT;
plazma ze zkumavek obsahujicich citratovy antikoagulant byla analyzovana duplicitné na srovnévacich nastrojich
pomoci ¢inidel Dade® Innovin®, STA Neoplastine® Cl Plus a HemosIL® RecombiPlasTin 2G®.

Demingova regresni analyza* byla provedena u prvniho méfeni kazdého vzorku. V tabulce porovnani metod je
n pocet vzorkl v sadé dat, Sy.x je standardni chyba odhadu a r je korelacni koeficient.

Porovnani metod se bude na jednotlivych pracovistich lisit kvili zplsobu zpracovani vzorkd, pouzitych cinidel
a nastrojovych systéma a dalSich specifickych proménnych daného pracovisté. Ke stanoveni rozdilli mezi méfenim
PT/INR systémem i-STAT a jinymi pouzitymi metodami by méla byt provedena korelaéni studie.

Statistika i-STAT vs. Siemens Sysmex® i-STAT vs. STA Compact®a ¢inidlo i-STAT vs. IL ACL 7000 a ¢inidlo
CA-1500 a ¢inidlo Dade® Innovin® Neoplastine® (I Plus reagent HemosIL® RecombiPlasTin 2G°
n 78 78 69
Pramér (INR) 2,1 2,1 2.2
Rozmezi (INR) 0,9-4,5 09-41 0,9-4,0
Sx (INR) 0,843 0,772 0,840
Sklon 0,981 1,074 0,972
Intercept (INR) 0,084 -0,100 0,003
r 0,963 0,964 0,962
Sy.x 0,233 0,229 0,233
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Nize jsou uvedena data z jednoho klinického pracovisté porovnavajiciho Udaje z kapilarnich vzorkl s udaji
z vendznich vzorkd analyzovanych v systému i-STAT.

Statistika Kapilarni vs. venozni

n 39

Priimér (INR) 2,4

Rozmezi (INR) 1,3-54

Sx (INR) 0,960

Sklon 1,049

Intercept (INR) -0,098

Sy.x 0,128

r 0,978
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i-STAT PT: Venous (INR)

Faktory ovliviujici vysledky

Pfitomnost exogenné pfidaného heparinu, citratu, oxaldtu nebo EDTA ze zatizeni pro odbér krve bude
narusovat vysledky test(.

Vysledky mudze ovlivnit Spatnd technika pfi odbéru vzork(. (Viz odbér a pfiprava vzorku nize.)

Sklenéné stfikacky nebo zkumavky mohou predcasné aktivovat koagulaci, coz ma za nasledek zkraceni doby
srézeni a nizsim hodnotam INR. Vendzni vzorky se musi odebirat do plastovych stfikacek nebo zkumavek.

Vysledky PT/INR mohou byt ovlivnény bézné podavanymi léCivy.

Spolec¢nost Abbott Point of Care neurcila charakteristiky testu PT/INR pomoci systému i-STAT u pacient(,
ktefi maji protilatky lupus antikoagulanty. Pokud je zndma pfitomnost protildtek lupus antikoaluganty,
nebo na jejich pfitomnost existuje podezieni, zvazte pouziti laboratorniho testu na protrombinovy cas
pomoci ¢inidla, o kterém je zndmo, Ze neni citlivé na protilatky lupus antikoaluganty nebo alternativni
laboratorni metodu.

Omezeni testu i-STAT PT/INR

Analyzéator musi byt béhem testu na rovném povrchu odolném vici vibracim s displejem sméfujicim
nahoru. Rovny povrch zahrnuje spusténi ru¢niho pfistroje na nacitaci/nabijeci stanici.

Test PT/INR na sytému i-STAT neni ovliviiovén fibrinogeny v koncentracich mezi 70 a 541 mg/dIl. Metodika
elektrogenniho testu PT/INR pomoci systému i-STAT neméfi fyzickou srazeninu ani nezavisi na tom, zda
se fibrinogen vytvofi skutecnou fyzickou fibrinovou srazeninu, ¢i nikoliv. Test PT/INR systému i-STAT jako
takovy nebude odrazet prodlouzeni doby koagulace spojené s vycerpanim fibrinogenu (napt. konsumptivni
koagulopatii), diseminovanou intravaskularni koagulaci nebo afibrinogenemii.

Test PT/INR na sytému i-STAT neni ovliviiovén nefrakcionovanym heparinem v koncentracich az do 1,0 u/ml.
Bylo prokazano, Zze hematokrit v rozsahu 24-54 % PCV neovliviiuje vysledky.

Bylo zjisténo, ze Cubicin® (injekéni daptomycin) pfi pouziti testu PT/INR v systému i-STAT zpUsobuje faledné
prodlouzeni protrombinového casu (PT) a zvyseni INR zavislé na koncentraci. U pacientd [é¢enych pomoci
tohoto antibiotika se doporucuje pouzivat k vyhodnoceni PT/INR alternativni metodu.

Test PT/INR systému i-STAT muZe vykazovat faleSné prodlouzeni protrombinového ¢asu (PT) a zvy3eni INR
u vzork( kontaminovanych chlorhexidin glukonatem.

Test PT/INR systému i-STAT neni urcen k hodnoceni nedostatecnosti jednotlivych faktord.
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Odbér a priprava vzorku

Pozor:

Kazeta PT/INR systému i-STAT je navrzena tak, aby dokdzala pfijmout vzorky s objemem od 20 do 45
mikrolitrd. V tomto rozmezi je obvykle jedna kapka krve bud'z prstu, nebo kapicka, kterd se vytvori na
konci stfikacky. Pokud by byl do vzorku dodéan vétsi objem, budte pfi uzavirdni zasobniku opatrni, protoze
nadbytecnd krev by mohla byt ze zdsobniku vytla¢ena ven.

Test PT/INR systému i-STAT Ize provést pomoci kapilarnich nebo venéznich vzorkd.

Vpichy do kiize

1.
2.
3.

7.
8.
9.

Vyjméte kazetu z féliového sacku a umistéte ji na rovny povrch.
Pripravte lancetu a odlozte ji stranou, dokud nebude potfeba.

Umyjte a pomoci 70% vodného roztoku isopropanolu (70% v/v) pfipravte prst, ze kterého ma byt provadén
odbér.® Pfred odebranim vzorku nechte prst fadné oschnout. K dezinfekci mista vpichu do prstu se
nedoporucuji ty€inky ani roztoky obsahujici latky jiné neZ isopropanol (napf. chlorhexidin glukonat). Dalsi
informace naleznete ve vyse uvedené ¢asti,Omezeni testu PT/INR systému i-STAT".

Pomoci lancety pichnéte do spodni ¢asti konecku prstu.

Jemné prst stisknéte, dokud se neobjevi kapka krve, a provedte test s prvnim vzorkem krve. Nevytvdrejte
silny opakovany tlak (,dojeni”), to by totiz mohlo zpisobit hemolyzu nebo kontaminaci tkdriové tekutiny vzorku.

Kapicku krve obtisknéte na spodni ¢ast jamky vzorku. Po kontaktu s jamkou vzorku bude krev nasata do
kazety.

Vzorek vkladejte, dokud nedosahne plnici znac¢ky uvedené na kazeté.
Pfehnéte uzavér vzorku pres jamku vzorku.

Stisknéte zakulaceny konec uzavéru, aby zapadl na své misto.

Poznamka: Pro dalsi zjednoduseni vkladani vzorku do testovaci kazety je mozné posunout kazetu k prstu, aby
byla aplikace snadnéjsi. Zajistéte, aby pfistroj zUstal pro potfeby testovani na rovném povrchu bez vibraci.

Vpichy do zily

Musi byt pouzita technika odbéru s dobrym vyslednym tokem krve.

Vzorek k testovanim by mél byt odebran do plastového sbérného zafizeni (bud plastové stiikacky nebo
plastové zkumavky).

Sbérné zafizeni nesmi obsahovat antikoagulanty, jako jsou heparin, EDTA, oxalat ¢i citrat.
Sbérné zafizeni nesmi obsahovat aktivatory srazeni krve ani sérové separatory.

Vzorek by mél byt okamzité vypustén do jamky vzorku v zasobniku. Kapicku krve byste méli obtisknout na
spodni ¢ast jamky vzorku. Po kontaktu s jamkou vzorku bude krev naséta do kazety.

Pokud je nutné provést druhé méreni, mél by byt odebran &erstvy vzorek.

Pozndmka: ~ Néktefi odbornici doporucuji odebrat a zlikvidovat (venézni) vzorek o objemu alespon 1,0 mL a az

potéodebrat vzorek pro koagulacni testovani.®
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