PROTROMBINTID/
(PT/INR)

i-STAT® PT/INR-test &r en helblodsbestdamning av den protrombintid som anvands fér évervakning av oral
antikoagulansterapi (Coumadin eller warfarin). Testet bestammer erforderlig tid for komplett aktivering av
yttre bana for koagulationskaskad vid initiering (aktivering) med tromboplastin.

| ett protrombintidstest initieras koagulation genom att provet blandas med vavnadstromboplastin. | traditio-
nella protrombintidstester, indikeras komplett aktivering nar aktiverat trombin omvandlar fibrinogen till fibrin
och omfattande eller lokaliserade klumpar detekteras mekaniskt eller optiskt. i-STAT PT/INR-testet ar likartat
férutom att slutpunkten indikeras av omvandlingen av ett annat trombinsubstrat &n fibrinogen. En elektroke-
misk sensor anvands for att detektera denna omvandling.

Det tillsatta trombinsubstratet &r H-D-fenylalanyl-pipecolyl-arginin-p-amino-p-metoxydifenylamin med strukturen:
Fenylalanin - Pipecolsyra - Arginin -- NH - C,H, - NH - C,H, - OCH,

Trombin spjélkar amidbindningen vid karboxy-terminus for resterande arginin (angett med de tva binde-
strecken) eftersom blodet strukturellt liknar den trombinspjalkade amidbindningen i fibrinogen. Produkten av
trombin-substratreaktionen &r den elektrokemiskt inerta tripeptiden fenylalanyl - pipecolyl - arginin och den
elektroaktiva féreningen NH,* - C,H, - NH - C.H, - OCH,. Bildandet av den elektroaktiva foreningen detekte-
ras amperometriskt, och detekteringstiden méts i sekunder.

PT/INR-testresultatet rapporteras som INR (International Normalized Ratio) och (valfritt) i sekunder. INR &r
den metod som rekommenderas for resultatrapportering fér dvervakning av oral antikoagulansterapi.' Ett
normalmedelvérde for i-STAT prothrombin time (sek) och ISI bestdams enligt WHO:s rekommendationer vid
en CAP-ackrediterad institution. INR-resultaten berédknas med féljande ekvation:

INR = [Patientens i-STAT prothrombin time (sek) I

| Normalmedelvarde for i-STAT prothrombin time (sek) ]

De valfria sekundenheterna som visas reflekterar traditionella PT-tider for plasma. Den rapporterade tiden
hamtas fran PT/INR-resultatet och ekvationen nedan med ISl pa 1,05 och en typisk normalmedel-PT-tid for
plasma pa 12,0 sekunder.

INR= [Patientens plasmaprotrombintid (sek) s

| Normalmedelvarde for plasmaprotrombintid (sek)

Om resultaten inte forefaller stAmma 6verens med den kliniska bedémningen, bér patientprovet tas om och
testas p& nytt med en annan kassett.
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Avsedd anvéndning
i-STAT PT ar en test for protrombintid och anvéands for att 6vervaka patienter som undergar antikoagulanste-
rapi med ldkemedel sdsom Coumadin eller Warfarin.

Innehall

Varje i-STAT PT/INR-kassett har en provinsamlingskammare, sensorer for att detektera koagulationens slut-
punkt och torra reagenter som kravs for att initiera och méjliggéra koagulation. Inerta matrixkomponenter
och reagenter ar belagda pa ett avsnitt av sensorkanalen och inkluderar foljande reaktiva bestandsdelar:

Reaktiv bestandsdel Biologisk kélla Minsta méngd
Rekombinant
vavnadstromboplastin Human 0,18 mg
Heparinas | Flavobacterium heparinum 0,018 1U
Trombinsubstrat Ej tillampligt 0,4 yg

Metrologisk sparbarhet

i-STAT-systemets test for protrombintid (PT/INR) mater INR (International Normalized Ratio) (utan enhet)
som uttrycker det relativa tidsintervall som erfordras fér komplett aktivering, av tromboplastin, av koagula-
tionskaskaden i kapillart eller vendst helblod for in vitro dvervakning av oral antikoagulansterapi (Coumadin
eller warfarin). PT/INR-varden som tilldelas i-STAT:s kontroller ar spérbara till varldshalsoorganisationen
WHQO:s internationella referensmétningsprocedurer och den internationella referenspreparationen som
rekommenderas av WHO.2 i-STAT-systemets kontrollésningar &r endast godkanda fér anvandning med
i-STAT-systemet och tilldelade vérden fungerar kanske inte med andra metoder. Ytterligare information om
metrologisk sparbarhet kan erhallas fran Abbott Point of Care Inc.

Forvantade varden

Test/Forkortning Enheter Verifierat kliniskt intervall

Protrombintid/ (PT/INR) INR 0,9 - 6,0
*Prestandaegenskaperna hos i-STAT PT/INR-méatningen har inte faststéllts vid INR éver 6,0.

Prestandaegenskaper

De typiska prestandadata som sammanfattas nedan har samlats in inom héalsovardsorganisationer av per-
sonal utbildad i anvéndningen av i-STAT-systemet och komparativa metoder.

Inexakthet

Initiala studier utférdes fér att samla inexakthetsdata fér vendsa och kapilldra helblodsprover. Inexakthets-
data for vendsa helblodsprover insamlades i duplikat pa tva kliniska stéllen. Inexakthetsdata for kapillara
helblodsprover insamlades i duplikat pa ett kliniskt stélle med ett enda kapillart stick. Dessa data samman-
fattas i tabellen nedan.

Statistik Plats 1 (vends) || Plats 2 (vends) || Plats 3 (kapillar)
n 181 102 33
Medel (INR) 2,6 2,4 2,5
%CV 4,7% 4,0% 4,6%
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Nedanstdende inexakthetsdata for lyofiliserat plasmakontrolimaterial insamlades under studier utférda vid
en Abbott Point of Care-anlaggning och under kliniska tester. Standardavvikelser och %CV ar typiska for
nuvarande prestanda. Tillampliga medelvarden fér plasmakontroll finns i aktuella vardeblad (Value Assign-
ment Sheets).

|| Plasmakontroll Medel Standardavvikelse %CV ||
[[ Nivai 1,1 (INR) 0,05 45 % [
[ niva2 2,5 (INR) 0.17 69% |

Referensintervall

| en studie for att bestdamma ett referensintervall fér PT/INR, samlades vendsa prover fran friska frivilliga
personer upp i plastror, och helblod analyserades med ett parti kassetter i i-STAT-systemet. Kapillarprover
samlades in frdn samma frivilliga personer med hjélp av Softclick Pro (instélld pa 3) och analyserades med
samma parti kassetter. Referensintervall for INR i vendsa och kapillara prover bestdmdes enligt CLSI:s rikt-
linje C28-A2.2 Dessa data sammanfattas i tabellen nedan:

Statistik Vendost helblod Kapillart helblod
n 120 119
Medel (INR) 1,0 1,0
Standardavvikelse 0,1 0,1
Referensintervall(INR) 0,8-1,2 0,8-1,2

P& grund av de manga variabler som kan paverka PT/INR-resultat, ska varje laboratorium faststélla sitt eget
referensintervall.

Metodjamforelse

Metodjamférelsedata samlades in vid referenslaboratoriet Hemostasis Reference Laboratory (Hamilton,
Ontario, Kanada). Vendsa prover fran Oppenvardspatienter som genomgick rutinméassig oral antikoagula-
tionsterapi samlades in i plastrér och analyserades i dubletter med flera partier kassetter i i-STAT-systemet;
plasma fran ror innehéllande citratantikoagulans analyserades i dubletter pd komparativa instrument med
Dade® Innovin®-, STA Neoplastine® Cl Plus- samt HemosIL® RecombiPlasTin 2G®-reagens.

Demings regressionsanalys* utférdes pa den forsta satsen av varje prov. | tabellen med metodjamférelser
nedan &r n antalet prover i datauppséttningen, Sy.x &r uppskattningens standardfel och r &r korrelationsko-
efficienten.

Metodjamforelser skiljer sig fran plats till plats beroende pé skillnader vid provhanteringen, vilka reagenter
och instrumentsystem som anvands och andra platsspecifika variabler. En korrelationsstudie ska utféras for
att faststélla skillnaderna mellan i-STAT PT/INR-métning och andra metoder som anvandes.

i-STAT mot Siemens Sysmexe || . i-STAT mot IL ACL 7000 och
Statistik || CA-1500 och Dadee lnnavin- | -7 ™t STA Compact®och | Lo cil @ RecombiPlasTin
reagens Neoplastine® Cl Plus-reagens 2G°-reagens
n 78 78 69
Medel (INR) 2,1 2,1 2,2
Omrade (INR) 09-45 0,9-4,1 0,9-4,0
Sx (INR) 0,843 0,772 0,840
Kurva 0,981 1,074 0,972
Skarning (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)
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Siemens Sysmex® CA 1500 PT (INR)
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STA Compact® PT (INR)
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i-STAT PT (INR)
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IL ACL 7000 PT (INR)

Nedan visas data fran en klinik med jamférande data fran kapillara prover och data fran ventsa prover ana-

lyserade i i-STAT-systemet.
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Statistik Kapillar mot vends

n 39

Medel (INR) 2,4

Omrade (INR) 1,3-5,4
Sx (INR) 0,960
Kurva 1,049
Skarning (INR) -0,098
Sy.x 0,128
r 0,978
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i-STAT PT: Venous (INR)

Faktorer som paverkar resultaten

Forekomst av exogent tillfért heparin, citrat, oxalat eller EDTA fran blodprovsanordningar paverkar
testresultaten.

Dalig provtagningsteknik kan paverka resultaten negativt. (Se Insamling och férberedelse av prover
nedan.)

Sprutor eller rér av glas kan aktivera koagulation i fortid, vilket resulterar i accelererade
koagulationstider och lagre INR. Vendsa prov ska samlas upp i sprutor eller ror av plast.

PT/INR-resultat kan paverkas av allmanna tillférda lakemedel.

Abbott Point of Care har inte karakteriserat i-STAT PT/INR-testet med patienter som har lupus
antikoagulant-antikroppar. Om néarvaron av lupus antikoagulant-antikroppar &r kand eller misstankt,
bor du dvervaga att anvanda en laboratorieanalys av protrombintid med en reagens som &r kand for
att vara okanslig for lupus antikoagulant-antikroppar eller en alternativ laboratoriemetod.

Begréansningar hos i-STAT PT/INR-test

Analysatorn ska placeras pa en plan, vibrationsfri yta med skarmen vand uppat nar testet utfors. En
plan yta inkluderar att ha den handhélina enheten i en Downloader/Recharger.

i-STAT PT/INR-testet paverkas inte av fibrinogenkoncentrationer pa mellan 70 och 541 mg/dL.
Den elektrogeniska analysmetoden for i-STAT PT/INR maéter inte det fysiska koaglet och ar
inte beroende av att fibrinogen formas till ett faktiskt fysiskt fibrinkoagel. Darfér speglar inte
i-STAT PT/INR-testet den férldngda koagulationstid som har samband med uttémningen av
fibrinogen (exempelvis konsumtionskoagulopati), disseminerad intravaskuldr koagulation eller
defibrineringssyndrom.

i-STAT PT/INR-testet paverkas inte av ofraktionerade heparinkoncentrationer upp till 1,0 U/mL.
Hematokriter med intervallet 25-54 % PCV har inte visat sig paverka resultaten.

Cubicin® (daptomycin for injektion) har funnits orsaka en koncentrationsberoende falsk férlangning
av protrombintid (PT) och forhéjning av INR vid anvéndning av i-STAT PT/INR-testet. Vi
rekommenderar att en alternativ metod anvénds for att utvardera PT/INR hos patienter som
behandlas med denna antibiotika.

i-STAT PT/INR-testet kan komma att rapportera en falsk férlangning av protrombintiden (PT) och en
férhdjning av INR i prover som kontaminerats med klorhexidinglukonat.

i-STAT PT/INR-testet ar inte avsett for utvardering av individuella bristfaktorer.

Insamling och forberedelse av prover

Viktigt!

i-STAT PT/INR-kassetten ar utformad for ett prov mellan 20 och 45 mikroliter. En enda blod-
droppe fran antingen ett fingerstick eller som bildats i spetsen av en spruta har typiskt denna
volym. Om en stdrre volym tillférs provkammaren, iaktta forsiktighet nar kassetten stangs
eftersom blod kan trénga ut fran kassetten.
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i-STAT PT/INR-testet kan utféras med vendsa eller arteriella prover.

Hudpunktion

1.
2.
3.

Obs!

Ta ut kassetten ur foliepasen och placera kassetten pa en plan yta.
Forbered provtagaren och lagg den &t sidan tills vidare.

Tvatta och forbered fingret som provet ska tas pd med en 70-procentig vattenhaltig
isopropanolldsning (70 % volym/volym).5 L&t fingret torka helt fore provtagning. Vid desinficering
av hudpunktionsstallen vid fingerstick rekommenderas inte bomullspinnar eller 16sningar som
innehaller andra substanser an isopropanol (exempelvis klorhexidinglukonat). Se avsnittet
"Begransningar hos i-STAT PT/INR-test” ovan fér mer information.

Stick i fingertoppens undersida med provtagaren.

Krama fingret forsiktigt, framkalla en hangande bloddroppe och utfér testet med det forsta
blodprovet. Undvik att kldmma héart upprepade ganger (“mjélkning”) eftersom det kan orsaka
hemolys eller vdvnadsvétskekontamination av provet.

Lat bloddroppen snudda vid provkammarens botten. Nar blodet kommit i kontakt med
provkammaren sugs det in i kassetten.

Fyll kassetten till markeringen.
Fall locket éver provkammaren.

Tryck pé lasets runda del tills det faster.

For att ytterligare forenkla provéverforingen till testkassetten kan kassetten lyftas upp till fingret.
Var noga med att instrumentet befinner sig pa en plan yta utan vibrationer under testet.

Venpunktion

Obs!

En provtagningsteknik som resulterar i bra blodfldde maste anvandas.

Provet som ska testas ska dras upp i en uppsamlingsbehéllare av plast (antingen en plastspruta
eller ett plastrér med vakuum).

Uppsamlingsbehéllaren far inte innehalla antikoagulanter som heparin, EDTA, oxalat eller citrat.
Uppsamlingsbehéllaren far inte innehalla koagulationsaktivatorer eller serumseparatorer.

Provet maste omedelbart Overforas till kassettens provkammare. Lat en bloddroppe snudda vid
provkammarens botten. Nar blodet kommit i kontakt med provkammaren sugs det in i kassetten.

Om en matning behdver upprepas ska ett nytt blodprov tas.

Vissa experter rekommenderar att man drar upp och kasserar ett (vendst) prov pa minst 1,0 mL innan
man drar provet for koagulationstestet.®
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