PROTROMBIN IDO/
(PT/INR)

Az i-STAT® PT/INR teszt az oralis antikoagulans (Coumadin vagy warfarin) terapia monitorozasara
hasznalt protrombin id6 teljes vérben térténé meghatarozasat szolgalja. A teszt a koagulaciés kaszkad
kiilsé utjanak teljes aktivalasahoz sziikséges idét hatarozza meg, amikor a folyamat elinditasa (aktivalasa)
tromboplasztinnal tértént.

A protrombin id6 tesztje soran a koagulacié a minta szoveti tromboplasztinnal t6rténé 0sszekeverésével
indul el. A hagyomanyos protrombin id§ tesztekben a teljes aktivalast az jelzi, ha az aktiv trombin
atalakitja a fibrinogént fibrinné, és mechanikus vagy optikai uton kiterjedt vagy lokalizalt vérrégdket
érzékelnek. Az i-STAT PT/INR teszt hasonld, kivéve, hogy a végpontot a fibrinogéntdl eltérdé trombin
szubsztrat atalakulasa jelzi. Ezen atalakulas kimutatasara elektrokémiai érzékelét hasznalnak.

A hozzaadott trombin szubsztrat H-D-fenilalanil-pipekolil-arginin-p-amino-p-metoxi-difenil-amin, amelynek
szerkezete a kovetkez6:

Fenilalanin - Pipekolinsav - Arginin -- NH-C,H, -NH - CH, - OCH,

A trombin az argininmaradék karboxi-terminalisan hasitja az amidkotést (két kotdjellel jeldlve), mert a
kotés szerkezetileg emlékeztet a trombinnal hasitott amidkotésre a fibrinogénben. A trombin-szubsztrat
reakcié terméke az elektrokémiailag inert fenilalanil-pipekolil-arginin tripeptid és egy elektroaktiv vegyllet:
NH.,*-CH, - NH - CH, - OCH,. Az elektroaktiv vegyulet képzédését amperometrikusan detektaljuk, és a
detektalas idejét mérjuk.

A PT/INR teszt eredménye nemzetkdzi normalizalt aranyként (INR, International Normalized Ratio), és
opcionalisan masodpercben (seconds) kerlil megadasra. Az INR az eredmény megadasanak ajanlott
moddszere oralis antikoagulans terapia monitorozasa esetén.' Az atlagos normal i-STAT protrombin idé
(sec) és az ISI meghatarozasa a WHO ajanlasainak megfeleléen egy CAP altal akkreditalt [étesitményben
torténik. Az INR eredmények kiszamitasa a kdvetkez8 egyenlettel tdrténik:

INR = [Beteg i-STAT protrombin id (sec) s
| Atlagos normal i-STAT protrombin idé (sec) |

Az opcionalisan megjelenitett masodperc (seconds) értékek a hagyomanyos plazma PT iddket tikrozik.
A megadott id6 a PT/INR eredménybdl és az alabbi egyenletbdl szarmazik 1,05-os ISI értéket és
12,0 seconds tipikus atlagos plazma PT idét alkalmaz.

INR = [Beteg plazma protrombin idd (sec) I

| Atlagos normal plazma protrombin idé (sec) |

Ha ugy tlnik, hogy az eredmények nem egyeztetheték dssze a klinikai értékeléssel, a beteg mintajat ujra
le kell venni és meg kell vizsgalni egy masik kazetta haszndlataval.
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Rendeltetésszerii hasznalat
Az i-STAT PT, egy protrombin id6 teszt az oralis antikoagulacios terapiaban (mint példaul Coumadin vagy
warfarin) részesuld betegek monitorozasara hasznalhato.

Tartalom

Mindegyik i-STAT PT/INR kazetta tartalmaz egy mintavételi kamrat, a koagulaciés végpont detektalasara
szolgald érzékelBket és a koagulacio elinditasahoz és lehetévé tételéhez sziikséges szaraz reagenseket.
Az inert matrixkomponensek és reagensek bevonatként vannak jelen az érzékel6csatorna egy részén és
a kovetkezb reaktiv 6sszetevdket tartalmazzak:

Reaktiv 6sszetevo

Biolégiai forras

Minimalis mennyiség

Rekombinans szoveti

tromboplasztin Humén 0,18 mg
Heparinaz | Flavobacterium heparinum 0,018 1U
Trombin szubsztrat Nem értelmezhet6 0,4 ug

Metrolégiai nyomonkovethetéség

A protrombin id6ére (PT/INR) vonatkozo i-STAT System teszt a nemzetkdzi normalizalt aranyt (dimenzid
nélkili szam) méri, a koagulacios kaszkad tromboplasztin altali teljes aktivalasahoz szikséges relativ
idéintervallumot kifejezve, kapillaris vagy vénas teljes vérben az oralis antikoagulans terapia (Coumadin
vagy warfarin) in vitro monitorozasahoz. Az i-STAT kontrollokhoz rendelt PT/INR értékek az World Health
Organization (Egészségugyi Vilagszervezet; WHO) nemzetkdzi referenciamérési eljarasaira és a WHO
altal ajanlott nemzetkozi referenciakészitési eljarasra vezetheték vissza.? Az i-STAT System kontrolljait
csak az i-STAT Systemmel torténé hasznalatra validaltak, és a hozzarendelt értékek nem feltétlendl
valthatok at mas moddszerekkel valod alkalmazasra. A metrolégiai nyomonkodvethetéségre vonatkozo
tovabbi informaciok az Abbott Point of Care Inc.-t6l szerezheték be.

Varhato értékek
Teszt/rovidités Mértékegységek Ellenérzott klinikai tartomany
Protrombin id6/ (PT/INR) INR 0,9-6,0*

*A 6,0 feletti INR értékekhez nem hataroztak meg az i-STAT PT/INR mérés teljesitményjellemzdit.

Teljesitményjellemzdk

Az alabbiakban 6sszefoglalt tipikus teljesitményadatokat az i-STAT System és a vele 6sszehasonlithatd
modszerek alkalmazasaban képzett egészségugyi szakemberek gy(ijtotték 0ssze az egészségugyi
intézmeényekben.

Pontatlansag

Kezdeti vizsgalatokat végeztek a vénas és kapillaris teljes vérmintak pontatlansagi adatainak gyljtése
érdekében. A vénas teljes vérmintakra vonatkozd pontatlansagi adatokat két példanyban gyUjtotték
két klinikai helyszinen. A kapillaris teljes vérmintakra vonatkozé pontatlansagi adatokat két példanyban
gydjtotték egy klinikai helyszinen egyetlen kapillariscsik alkalmazésaval. Az alabbi tablazat 6sszegzi
ezeket az adatokat.

Statisztika 1. ht’aly'szin 2, ht’aly’szin 3. helly'sz.in
(vénas) (vénas) (kapillaris)
n 181 102 33
Atlag (INR) 2,6 2,4 25
%CV 4,7% 4,0% 4,6%
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Az alabbi, liofilizalt plazma kontrollanyagra vonatkozd pontatlansagi adatokat az Abbott Point of Care
létesitményében végzett és egyéb klinikai vizsgalatok soran gydjtotték 6ssze. Az SD és a %CV az
aktualis teljesitményre jellemz6. Az alkalmazandd plazma kontrollok atlagadataihoz hivatkozasként az
aktualis értékek hozzarendelési lapjait kell hasznaini.

[| Plazma kontroll Atlag SD %CV [
|l 1. szint 1,1 (INR) 0,05 4,5% |
Il 2. szint 2,5 (INR) 0,17 6,9% |

Referenciaintervallum

Egy vizsgalatban a PT/INR referenciaintervallumanak meghatarozasahoz egészséges dnkéntesektdl
vénas mintakat gyUjtéttek mianyag csdvekben, és a teljes vért egy tételnyi kazettaval analizaltak
az i-STAT Systemen. A kapillaris mintakat ugyanazoktdl az 6nkéntesektdl nyerték Softclick Pro
(3-as beallitas) alkalmazasaval és azonos kazettatételen elemezték. Az INR-re vonatkozo
referenciaintervallumokat vénas és kapillaris mintakban a C28-A2 szamu CLSI iranyelv szerint hataroztak
meg.® Az adatokat a kdvetkez6 tablazat foglalja 6ssze.

Statisztika Vénas teljes vér Kapillaris teljes vér
n 120 19
Atlag (INR) 1,0 1,0
SD 0,1 0,1
Referenciatartomany (INR) 0,8-1,2 0,8-1,2

A PT / INR eredményeket befolyasoldé szamos valtozé miatt minden laboratériumnak meg kell hataroznia
a sajat referenciaintervallumat.

A modszerek osszehasonlitasa

A modszereket dsszehasonlité adatok gyljtése a Hemostatis Reference Laboratory-ban (Hamilton,
Ontario, Kanada) tortént. Rutin oralis antikoagulacios terapiaban részesild jarobetegektdl vénas
mintakat vettek mianyag csdvekben, és két példanyban elemezték azokat tobb kazettatétel
alkalmazasaval az i-STAT Systemen; a citrat antikoagulanst tartalmazé csévekbdl szarmazé plazmat két
példanyban analizaltak az 6sszehasonlitasra hasznalt mliszereken a Dade® Innovin®, STA Neoplastine®
Cl Plus és HemosIL® RecombiPlasTin 2G® reagensek alkalmazasaval.

Deming regresszids analizist* végeztek mindegyik minta els®é példanyan. A mddszereket 6sszehasonlitd
alabbi tablazatban n a mintak szama az adathalmazban, Sy.x a becslés standard hibaja és r a korrelacios
egyutthato.

A médszerek 6sszehasonlitasa helyszinenként kilonbdzik a minta kezelésében, a hasznalt reagens- és
miszerrendszerekben, valamint egyéb helyszinspecifikus valtozokban jelentkez8 kildnbségek miatt.
Korrelacios vizsgalatra van szikség az i-STAT PT/INR és méas hasznalt mddszerek kdzotti kuldonbségek
meghatarozasara.

i-STAT Osszevetve a Siemens i-STAT Osszevetve az STA i-STAT Osszevetve az IL
Statisztika Sysmex® CA-1500 ml’i_szerrel Compact® n_u’jszerrel és ACL 7000 mt’iszerl_'el és a
és a Dade® Innovin® a Neoplastine® Cl Plus HemosIL® RecombiPlasTin
reagenssel reagenssel 2G® reagenssel
n 78 78 69
Atlag (INR) 2,1 2,1 2,2
Tartomany (INR) 0,9-45 0,9-41 0,9-4,0
Sx (INR) 0,843 0,772 0,840
Meredekség 0,981 1,074 0,972
Tengelymetszet (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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i-STAT PT (INR)

T | | | |
a 0.5 1 1.5 2 25 3 3.5 4 4.5 ]

Siemens Sysmex® CA 1500 PT (INR)

i-STAT PT (INR)

] T T T T T T T T T
1] os 1 1.5 2 248 3 3.8 4 4.5 8

STA Compact® PT (INR)
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Az alabb bemutatott adatok egy klinikai helyszinrél szarmaznak és az i-STAT Systemen analizalt kapillaris
mintakbol és vénas mintakbol szarmazé adatokat hasonlitjak dssze.

Rev. Date: 29-MAR-19

Statisztika Kapillaris és venas
Osszehasonlitasa

n 39
Atlag (INR) 2,4
Tartomany (INR) 1,3-54
Sx (INR) 0,960
Meredekség 1,049
Tengelymetszet (INR) -0,098
Sy.x 0,128
r 0,978
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i-STAT PT: Vénas (INR)

Az eredményeket befolyasolo tényezok
A vérvételi eszk6zokbdl szarmazd, exogén mdédon hozzaadott heparin, citrat, oxalat vagy EDTA
jelenléte zavarja a vizsgalati eredményeket.

A nem megfeleld mintavételi technika is befolyasolhatja az eredményeket. (Lasd az alabbi
Mintagy(jtés és el6készités cimi részt.)

Az Uvegfecskenddk vagy -csovek id6 el6tt aktivalhatjak a koagulaciot, ami gyorsabb alvadasi
id6ket és alacsonyabb INR értékeket eredményez. A vénas mintakat mianyag fecskenddkbe
vagy csovekbe kell levenni.

* APT/INR eredményeket befolyasolhatjak a gyakran alkalmazott gydgyszerek.

* Az Abbott Point of Care nem karakterizalta az i-STAT PT/INR tesztet olyan betegeknél, akiknél
lupusz antikoagulans antitestek vannak jelen. Ha a lupusz antikoagulans antitestek jelenléte
ismert vagy gyanitott, fontolja meg a protrombin idé laboratériumi vizsgalatat olyan reagenssel,
amelyrél ismert, hogy nem érzékeny a lupusz antikoagulans antitestekre, vagy alternativ
laboratériumi modszer alkalmazasat.

Az i-STAT PT/INR teszt korlatai

* Vizsgalat soran az analizatornak vizszintes, rezgésmentes fellleten kell maradnia ugy, hogy
a kijelz6je felfelé nézzen. A vizszintes felllethez hozza tartozik a hordozhaté konzolnak a
letoltében/Ujratdltdben torténd futtatasa.

Az i-STAT PT/INR tesztet nem befolyasoljak a 70 és 541 mg/dL kozotti fibrinogénkoncentraciok.
Az i-STAT PT/INR elektrogén tesztmodszer nem a fizikai vérrogét méri és nem fiigg attdl, hogy a
fibrinogén tényleges fizikai fibrin vérrdggé alakul-e at. lly modon az i-STAT PT/INR teszt nem tikrozi
a koagulaciés id6ének a fibrinogén kimerulésével (pl. konszumpciés koagulopatia), disszeminalt
intravaszkularis koagulaciéval vagy defibrinaciés szindromaval kapcsolatos megndvekedéseét.

heparin.
* A 24 - 54%-0s PCV-tartomanyba es6 hematokrit-értékekrél kimutattak, hogy nem befolyasoljak
az eredményeket..

» A Cubicin® (daptomicin injekcidhoz) készitménnyel kapcsolatban megfigyelték, hogy a protrombin
id6 (PT) koncentraciofiggé hamis meghosszabbodasat és az INR emelkedését okozza az
i-STAT PT/INR teszt alkalmazasakor. Ezzel az antibiotikummal kezelt betegeknél ajanlatos egy
alternativ modszer alkalmazasa a PT/INR értékeléséhez.

* Az i-STAT PT/INR teszt a protrombin idé (PT) hamis meghosszabbodasat és az INR
megemelkedését okozhatja a klérhexidin-glikonattal szennyezett mintakban.

* Az i-STAT PT/INR nem az egyes faktorhianyok értékelésére szolgal.
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Mintagyiijtés és el6készités
Vigyazat: Az i-STAT PT/INR kazettat 20 és 45 microliter (mikroliter) k6zotti térfogatd minta befogadasara

tervezték. Az ujjpunkciobdl szarmazéd vagy a fecskendé hegyén kialakult egyetlen vércsepp
rendszerint ezen a tartomanyon belll van. Ha nagyobb térfogatot cseppentenek a mintatregbe,
Ovatosan kell eljarni a kazetta lezarasanal, mivel a felesleges vér kifolyhat a kazettabal.

Az i-STAT PT/INR teszt kapillaris vagy vénas mintak alkalmazasaval végezhetd.

Borpunkciok

1.
2.
3.

7.
8.
9.

Tavolitsa el a kazettat a foliatasakbdl és helyezze sima feliiletre.
Készitse el6 a landzsaeszkozt és tegye félre, amig nincs ra szuikség.

Tisztitsa meg és készitse elé a mintavételre kivalasztott ujjat izopropanol 70%-os vizes oldataval
(70% v/v).5 A mintavétel el6tt varjon, amig az ujj alaposan meg nem szarad. A ujj bérpunkcios
helyének fert6tlenitésekor az izopropanoltdl eltéré anyagokat (pl. klérhexidin-glikonatot)
tartalmazo tamponok vagy oldatok nem ajanlottak. A tovabb informacidkat lasd fentebb ,Az
i-STAT PT/INR teszt korlatai” cim( részben.

Szurja meg az ujjbegy alsé oldalat a landzsaeszkdozzel.

Gyengéden szoritsa meg az ujjat, amig egy 16g6 vércsepp meg nem jelenik rajta, és végezze el a
tesztet az els6 vérmintaval. Ne gyakoroljon erds, ismétl6dé nyomast az ujjra (,fejés”), mivel ez a
minta hemolizisét vagy szbveti folyadékokkal térténé szennyezSdését okozhatja.

A vércseppet érintse a mintalreg aljadhoz. Amit a mintalreggel érintkezik, a vér beszivédik a
kazettaba.

A mintat addig vigye fel, amig el nem éri a kazettan szerepl6 toltottségi jelet.
Hajtsa ra a mintat lezaro fedelet a mintalregre.
Nyomja meg a zardfedél kerek végét, amig a helyére nem pattan.

Megjegyzés: A mintanak a kazettédba torténd bevitelének tovabbi egyszerisitése érdekében a kazettat
is lehet az ujjhoz érinteni a kdnnyebb hasznalat érdekében. Mindenképpen gy6z6djon meg arrdl, hogy a
miszer lapos, rezgésmentes fellileten marad a teszteléshez.

Vénapunkciok

.

Jo véraramot eredményezd mintavételi technikat kell hasznalni.

A vizsgaland6é mintat mlianyag gyljtéeszkdzbe (mianyag fecskendébe vagy miianyag
vakuumcsdbe) kell levenni.

A gy(ljtéeszkdz nem tartalmazhat antikoagulansokat, mint példaul heparint, EDTA-t, oxalatot
vagy citratot.

A gylijtéeszk6z nem tartalmazhat vérrogaktivatorokat vagy szérumszeparatorokat.

A mintat azonnal ki kell adagolni a kazetta mintaliregébe. Egy csepp vért érintsen a mintalreg
aljahoz. Amit a mintatreggel érintkezik, a vér beszivodik a kazettéba.

Ha masodik mérésre van szikség, friss mintat kell nyerni.

Megjegyzés: egyes szakemberek legalabb 1,0 mL (vénas) minta levételét és megsemmisitését javasoljak

a koagulacids tesztelésre szant minta begy(jtése el6tt.®
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Az i-STAT az Abbott Group of Companies kilénbdzé joghatésagok ala tartozé védjegye.

A Dade Innovin és a BCS a Dade Behring Inc., Deerfield, IL bejegyzett védjegye.

Az STA Compact a Diagnostica Stago, Cedex, France bejegyzett védjegye.

Az STA Neoplastine a Diagnostica Stago, Cedex, France bejegyzett védjegye.

A Sysmex a Sysmex Corporation bejegyzett védjegye.

Az ACL, HemoslIL és a RecombiPlasTin az Instrumentation Laboratory Company védjegye, illetve bejegyzett védjegye.
A Cubicin a Cubist Pharmaceuticals, Inc., Lexington, MA bejegyzett védjegye.
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