Erba Protime
Protrombinovy cas

Kat. ¢. Nazev baleni Obsah baleni

EHL00001 Erba Protime 6 x4 ml

EHL00002 Erba Protime 10 x4 ml

EHL00027 Erba Protime 5x10ml
POUZITI

Souprava Erba Protime je uréena ke stanoveni protrombinového &asu (PT).

KLINICKY VYZNAM

Protrombinovy ¢as (PT) patfi k zakladnim screeningovym koagulacnim testim, kvantitativni test pfi posuzovani
faktori vnéjsi a spolec¢né cesty aktivace pfemény protrombinu na thrombin. ProdlouZeny protrombinovy ¢as muze
byt zptisoben ziskanymi nebo vrozenymi poruchami, které snizuji aktivitu faktort | (fibrinogen), Il (protrombin), V,
VIl a X. PT je rovnéz bé&zné pouzivan k monitorovani oralni antikoagulacni terapie.” 2 (warfarin). Oralni antikoa-
gulaéni terapie snizuje aktivitu vitamin K dependentnich faktord: II, VII, IX, X, proteinu C a proteinu S, coZ vede
k prodlouzenému protrombinovému ¢asu.

PRINCIP METODY

Jednostupriovy PT test méfi koagulacni as plazmy po pfidani zdroje tkanového faktoru (tromboplastinu) a vap-
niku. Rekalcifikace plazmy v pfitomnosti tkarfiového faktoru generuje vznik aktivovaného faktoru Xa. Aktivovany
faktor Xa nasledné aktivuje pfeménu protrombinu na trombin, ktery konvertuje fibrinogen na nerozpustnou fibri-
novou srazeninu.

Vysledek naméFeny pro pacientskou plazmu je srovnan s normaini hodnotou.

SLOZENI CINIDEL
Cinidlo je pfipraveno z erstvé kralici mozkové tkané (< 2 %), obsahuje 0,013 % azid sodny, 5
bilizatory.

% pufr, soli a sta-

UPOZORNENI| A BEZPECNOSTNI CHARAKTERISTIKY

« Pouze pro in vitro diagnostiku. S témito ¢inidly mohou pracovat pouze atestovani laboratorni pracovnici.

+ Zabrarite poziti.

« Pokud pracujete se soupravou, pouzivejte ochranné rukavice.

« Abyste zabranili kontaminaci, pouzivejte Cisté nebo jednorazové laboratorni vybaveni.

« Pripadné zbytky Cinidel je nutno likvidovat podle vlastnich internich pfedpisti v souladu se Zakonem o odpadech.

+ Cinidla obsahujici azid sodny by méla byt likvidovana velmi opatrné, aby se zabranilo vzniku vybusnych kovo-
vych azidu. Pokud je odpad likvidovan do vylevky, pouZijte na splachnuti vétsi mnoZstvi vody, aby bylo potrubi
Fadné proplachnuto.

&

VAROVANI - BIOLOGICKE RIZIKO

Néktera cinidla, ktera jsou soucasti této soupravy, obsahuji latky lidského a/nebo Zivocisného pivodu. VZdy, kdyz
Je k pripravé téchto ¢inidel vyZzadovana lidska plazma, je testovana na pfitomnost protilatek proti HIV 1, HIV 2
a HCV a na HBsAg a tyto vysledky jsou negativni. Nicméné Zadna testovaci metoda neposkytuje absolutni jistotu,
Ze infekcni agens nejsou pfitomna. Proto musi byt vsichni pracovnici pii préci s timto biologickym materiadlem
mimoradné opatrni a pracovat zcela ve shodé s platnymi bezpecnostnimi opatienimi jako by se jednalo o infekéni
material.

PRIPRAVA PRACOVNICH ROZTOKU

K obsahu kazdé lahvicky Erba Protime pfidejte pfesné 4 ml (EHLO0001/EHL00002) nebo 10 ml (EHL00027)
destilované/deionizované vody. Opatrnym otacenim rozpustte obsah lahvicky a lahvicku nechejte stat pfi pokojové
teploté (18-25 °C) po dobu 15 minut. Pfed kazdym pouZitim opatrné promichejte.

U rozpusténého ¢inidla Erba Protime je mozZné pozorovat turbiditu, v prib&hu pracovni doby by ¢inidlo sedimento-
vat nemélo, pfesto se doporucuje opatrné otocit lahvickou pfed méfenim kazdé série vzorkd.

Zabrarite kontaminaci ¢inidla.

SKLADOVANI A STABILITA PRACOVNICH ROZTOKU

Neoteviena ¢inidla, skladovana pfi 2-8 °C, jsou stabilni do data exspirace uvedeného na &titku
Po rekonstituci je cinidlo stabilni:

* 8 hodin pfi 37 °C (oteviena lahvicka),

* 24 hodin pii 15-25 °C (oteviena lahvicka),

« 7 dnu pfi 2-8 °C (uzavfena lahvicka).

10020359 10020402
10020360 10020403
10020361 10020404

Pro zajisténi optimalnich podminek stanoveni je doporuceno umistit do analyzatoru lahvi¢ku s takovym mnoz-
stvim €inidla, které vystaci pro provedeni denniho poctu testd, a lahvicku s rekonstituovanym ¢&inidlem uchovavat
uzavienou v chladniéce.

Cinidlo nesmi zmrznout!

ODBER A PRIPRAVA VZORKU

Pfi praci pouZivejte plast nebo silikonizované sklo

Krev (9 objemovych dilti) odeberte do 3,2 % citratu sodného (1 objemovy dil), ktery pusobi jako antikoagulant.
Zabrarfite hemolyze a kontaminaci vzorku. Podezielé vzorky nezpracovavejte. Centrifugujte 15 minut pfi 1 500 x
g a odseparujte plazmu.

Plazmu skladuijte pfi teploté 22—-24 °C. Plazma muze byt skladovana pfi teploté -20 °C po dobu 2 tydnd nebo pfi
teploté -70 °C po dobu 6 mésicu.

POSTUP MERENI

Manualni metoda

«  Cinidlo Erba Protime vytemperujte na teplotu 37°C.

+ Do kyvety — zkumavky napipetujte 100 pl pacientské plazmy nebo kontrolni plazmy a vytemperujte na 37 °C.
« Pridejte 200 pl ¢inidla Erba Protime. Sou¢asné spustte stopky.

Cas potiebny pro vznik koagula predstavuje protrombinovy &as (PT).

Automaticka metoda
Postupujte podle informaci uvedenych v UZivatelském manual.

INTERPRETACE VYSLEDKU

Poznamenejte si koagula¢ni ¢as pacientské plazmy a referen¢ni normalni plazmy. Pokud se PT se vyjadfuje
v procentech aktivity ve srovnani k normalu, mize byt pouZita kalibrace stanoveni pomoci kalibratoru Erba PT-INR
Multical, kat. €. EHL0O0013.

INR je pocitano jako pomér PT pacientské plazmy a normalniho referenéniho rozmezi (TPN) podle nasledujiciho
vztahu:

INR = (PT pacienta/TPN)'S'

Pro vypocet INR pouzijte hodnotu IS, ktera je uvedena v navodé k soupravé.

Hodnoty kontrolni plazmy by mély spadat do rozmezi, které je pro danou kontrolu uvedeno v navodé. Pokud jsou
hodnoty kontroly mimo tato rozmezi, zkontrolujte vSechny komponenty testovaciho systému, zda funguji spravné —
podminky stanoveni, stav ginidla, integrita stanovované plazmy atd. Pokud je to nutné, test opakujte.

REFERENCNi HODNOTY

Referenéni hodnoty jsou pouze orientacni. Kazda labotarof by si méla stanovit normalini referenéni rozmezi (NRR)
pro vlastni pfistroj, metodu odbéru vzorku a techniku méfeni. Normalni referenéni rozmezi by mélo byt znovu
stanoveno, nebo alespoii ovéfeno, vzdy pfi zmé arze Cinidel.> ¢

Novéa hodnota NRR by méla byt stanovena v pfipadé jakékoliv zmény ¢inidel, vybaveni, techniky odbéru krve &i
antikoagulantu.

Cas srazeni abnormalni plazmy bude zaviset na ISI pouzité Sarze &inidel.

KONTROLA KVALITY

Pro zajisténi odpovidajici kvality stanoveni je doporuceno pouzit kontrolni plazmu. Je doporu¢eno pouzit dvé
hladiny kontroly, jednu blizko normalnich hodnot pacientt (Erba Control N, kat. ¢. EHLO0014 nebo Erba Control N
Plus, kat. ¢. EHL00016) a druhou pfedstavuijici patologické hodnoty (Erba Control P, kat. ¢. EHL00015 nebo Erba
Control P Plus, kat. ¢. EHL00017).

OMEZENI
Ujistéte se, Ze s pacientskymi vzorky a kontrolnimi vzorky je zachazeno stejnym zptisobem.

Vzorek

Z testovani vyluéte vechny nestandardni vzorky. Mikroskopické sraZeniny zpUsobuji vyznamné zkraceni koagu-
laéniho €asu. Ale naopak Uplna koagulace prodlouzi ¢as srazeni v dusledku spotiebovani faktort a fibrinogenu.
Neskladujte plazmu pfi teploté 2—8 °C, mohlo by dojit k aktivaci chladem, ktera se projevi vyznamnym zkracenim PT.*

Antikoagulant

Oxalat sodny, EDTA a heparin nejsou vhodnymi antikoagulanty pro toto stanoveni.

DodrZujte doporu¢eny pomér krev — antikoagulant (citrat sodny) 9 : 1. U vzorki plazmy s hematokritem mimo roz-
mezi 20-55 % mohlo dojit k pouZiti nespravného poméru vzorek — antikoagulant a je nutné ihned pomér upravit.

QUALITY SYSTEM CERTIFIED
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Interference

Vysledky lipemickych, hemolytickych a ikterickych vzorkd by mély byt vzdy doplnény upozornénim. Vysledky studii
na analyzatoru ECL dokazuji, Ze hladiny triglyceridi do koncentrace 5 g/l (500 mg/dl) neovlivriuji stanoveni PT,
pokud je hodnota fibrinogenu v normalnim rozmezi. Pokud je hodnota fibrinogenu ve vzorku nizka, muze byt
koagula&ni Cas zkréceny.

PT muze byt prodlouZeno riznymi substancemi, patfi mezi né oralni antikoncepce, kortikosteroidy, EDTA, aspara-
ginaza, erytromycin, tetracyklin a antikoagulanty jako heparin a warfarin.

PT muze byt zkracen substancemi obsahujicimi antihistaminika, barbital, kofein, fenobarbital, vitamin K.

Zarizeni

Zkontrolujte stabilitu teploty vaSeho pfistroje. Teplota by méla byt béhem temperance a méfeni 37 °C £ 0,5 °C.
Zkontrolujte, zda ¢inidlo Erba Protime neni kontaminovano stopami plazmy.

Pouzivejte pouze Cisté a jednorazové laboratorni vybaveni.

Heparin

Studie ukazuje, Ze pfidani az 2 U/ml heparinu k normalnim vzorkiim plazmy nema vyznamny vliv na koagulaéni
Cas pfi pouziti ¢inidla Erba Protime. U AVK pacientl s INR 2,5 bylo zaznamenano zvy$eni o 0,5 jednotek INR pro
kazdou 1 U/ml heparinu.

VYKONNOSTNi CHARAKTERISTIKY
Tyto vykonnostni charakteristiky byly ziskany na analyzatoru ECL. Vysledky se mohou liit v pfipadé pouZiti jiného
pristroje nebo manualini metody stanoveni.

PFesnost
Intra-assay (N = 20) Inter-assay (N = 20)
Stredni hodnota (s) 12,9 46,4 13,1 36,6
CV (%) 0,63 2,78 2,27 2,84
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Erba Protime
Prothrombin Time

Cat. No. Pack name Packaging (Content)
EHL00001 Erba Protime 6 x4 ml

EHL00002 Erba Protime 10 x4 ml

EHL00027 Erba Protime 5x10ml

GD)

INTENDED USE
Erba Protime is intended for the determination of the prothrombin time (PT).

€

CLINICAL SIGNIFICANCE

The PT is used as a screening tool and as a quantitative test for coagulation factors in the extrinsic and common
pathways. This test will be prolonged in patients with acquired or congenital isorders that reduce the activity of
factors | (fibrinogen), Il Prothrombin), V, VII, and X. The PT is also widely used to monitor oral antikoagulant the-
rapy.’-? Oral anticoagulants reduce the activity of vitamin-K dependent clotting factors (II, VII, IX, X, Protein C, and
Protein S), and the PT is prolonged as a result.

PRINCIPLE

The one-stage PT measures the clotting time of plasma after adding a source of tissue factor (thromboplastin) and
calcium. The recalcification of plasma in the presence of tissue factor generates activated Factor Xa (F.Xa). F.Xa in
turn activates Prothrombin to thrombin, which converts fibrinogen to an insoluble fibrin clot.

The Patient PT is compared to a normal standard.

COMPOSITION
Erba Protime: prepared from fresh rabbit cerebral tissues (< 2 %), 0.013 % of sodium azide, 5 % of buffers, salts,
and stabilizers.

WARNINGS AND PRECAUTIONS

« For in vitro diagnostic use only. These reagents are to be used by certified medical laboratory personnel only.

+ Do not ingest.

* Wear gloves when handling all kit components.

+  Only use clean or single use laboratory equipment to avoid contaminations.

« The eventual rest of reagents should be disposed of in accordance with the internal regulations and in compli-
ance with local and national regulations relating to the safe handling of waste.

» Reagents containing sodium azide should be discarded with care to prevent the formation of explosive metallic
azides. If waste materials are dumped into sinks, use copious quantities of water to flush plumbing thoroughly.

&

WARNING - POTENTIAL BIOHAZARDOUS MATERIAL

Some reagents provided in these kits contain materials of human and/or animal origin.

Whenever human plasma is required for the preparation of these reagents, the plasmas are tested for the antibo-
dies to HIV 1. HIV 2 and HCV, and for hepatitis B surface antigen. and results are found to be negative. However,
no test method can offer complete assurance that infectious agents are absent. Therefore, users of reagents of
these types must exercise extreme care in full compliance with regulatory safety precautions in the manipulation of
these biological materials as if they were infectious.

WORKING REAGENT

Reconstitute each vial of Erba Protime with exactly 4 ml (EHL00001/EHL00002) or 10 ml (EHL00027) of distilled/
deionized water. Then swirl the vial gently and allow the reconstituted material to stand at room temperature
(18-25 °C) for 15 minutes. Mix gently before each use.

Once reconstituted, the Erba Protime reagent presents turbidity but does not sediment during the course of a work
shift, it is however recommended to swirl the vial gently before each shift.

Avoid reagent contamination.

STABILITY AND STORAGE

The unopened reagents are stable till the expiry date stated on the bottle and kit label when stored at 2-8 °C.
Once reconstituted, the reagent remains stable for:

« 8 hours at 37 °C (open vial).

* 24 hours at 15-25 °C (open vial).

« 7 days at 2-8 °C (closed vial).

On-board the instrument, for optimal performance, it is advised to only take out of the vial the necessary volume to
perform the daily tests, and keep the vial resealed in the refrigerator.

Do not freeze!

10020359 10020402
10020360 10020403
10020361 10020404

SAMPLE COLLECTION AND PREPARATION

Plastic or siliconised glass should be used throughout.

Blood (9 parts) should be collected into 3.2 % sodium citrate anticoagulant (1 part). Avoid hemolysis and contami-
nation by tissue fluids. Samples that have less than 90 % of the expected fill volume should be rejected. Centrifuge
blood for 15 minutes at 1500 x g. Test within 2 hours if samples are held at 22-24 °C. If testing is not completed
within 24 hours, plasma should be frozen at -20 °C for up to two weeks or -70 °C for up to 6 months.

PROCEDURE

Manual method

« Pre-warm the Erba Protime to 37 °C.

+ Add 100 pL of the patient plasma or control plasma to the cuvette and prewar to 37 °C.
+ Add 200 pL of Erba Protime. Start simultaneously a timer.

The time required for clot formation is the PT.

Automated method
Refer to the instrument’s operator’s manual.

INTERPRETATION OF RESULTS

Note the clotting time of the patient's plasma and that of the reference normal plasma.

The PT if expressed in percentage activity compared to a normal can be calibrated using the calibrators Erba-PT
— INR MultiCal (Cat. No.: EHL00013).

The INR is calculated using the ratio of the patient PT to the mean of the normal reference range (TPN), according
to the following mathematical relationship:

INR= (Patient PT / TPN)'s'

For the INR calculation, use the ISI value insert included in the box.

Ensure that the values obtained for the controls are within the ranges stated in the Assay Value provided in the
control box. If the control values are outside the stated ranges, check all components of the test system to ensure
that all are functioning correctly, i.e., assay conditions, reagents, integrity of the plasmas being tested, etc. If
necessary, repeat the test-run.

REFERENCES VALUES

These values are intended as a guideline only. Each laboratory should establish a Normal Reference Range (NRR)
using instrumentation, blood collection methods, and testing techniques used in that laboratory. The NRR should
be reestablished or at least verified when changing lot numbers of the same reagent.® ¢ A new NRR should be
established with any change in reagents, nstrumentation, blood collection techniques, or anticoagulant.

The clotting time of abnormal plasmas will depend on the ISI of the reagent lot in use.

QUALITY CONTROL

Each laboratory should establish a quality control program.

To ensure adequate quality, controls plasma are recommended. It is suggested to use two levels of control, one clo-
se to the normal patient values (Erba Control N, Cat. No.: EHL00014 or Erba Control N Plus, Cat. No.: EHL00016)
and the second representative the pathologic values (Erba Control P, Cat. No.: EHL00015 or Erba Control P Plus,
Cat. No.: EHL00017).

LIMITATIONS
Make sure that the control(s) and the patient's plasma are treated in the same way.

Sample

Reject any suspect sample. Microclots will induce an important shortening of the clotting time. On the contrary,
a complete coagulation will prolong the clotting times because of consumption of factors and fibrinogen.

Do not store plasmas between 2-8 °C, as they may undergo cold activation resulting in significant shortening of the PT.*

Anticoagulant

Sodium oxalate, EDTA, and heparin are not suitable anticoagulants.

Respect the correct anticoagulant (Trisodium citrate)/blood sample volume ratio of 1 : 9. Plasma samples with
hematocrits outside the range of 20-55 % may be improperly anticoagulated and should be adjusted appropriately.

Interferences

Results from lipemic, hemolyzed or icteric specimens should be interpreted with caution. Studies show the on
ECL analyzer, levels of 5 g/l (500 mg/dl) of Triglycerides do not influence results of PT when the Fibrinogen of the
sample is within normal. For low fibrinogen samples, however, the coagulation time can be shortened.

The PT may be prolonged by substances such as oral contraceptives, corticosteroids, EDTA, asparaginase, clofib-
rate, erythromycin, ethanol, tetracycline, and anticoagulants such as heparin and warfarin.

The PT may be shortened by substances including antihistamines, butabarbital, caffeine, oral contraceptives,
phenobarbital, and vitamin K.

QUALITY SYSTEM CERTIFIED
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Equipment

Check the stability of the instrument’s temperatures displayed for reaction and preheater at 37 °C (+ 0.5 °C) during
active distributions.

Ensure that the Erba Protime reagent is not contaminated by any trace of plasma.

Use only clean and disposable lab ware.

Heparins

A study shows that addition of Heparin up to 2 U/ml in normal samples has no significant effect on coagulation
time when tested by Erba Protime. For AVK treated patients displaying INR of 2.5, an increase of 0.5 unit INR for
each 1 U/ml of heparin was noted.

PERFORMANCES
These performances have been obtained using an analyzer ECL. Results may vary if a different instrument or
manual procedure is used.

Precision:
Intra-assay precision (N = 20) Inter-assay precision (N = 20)
Mean (s) 12.9 46.4 13.1 36.6
CV (%) 0.63 2.78 2.27 2.84
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Erba Protime
HabGip MpoTtpombiHoBuMI Yac Protime

Kart. Homep HasBa Ha ynakoBui Bwmict

EHL00001 Ha6ip Mpotpom6iHoeuit yac Protime 24 6 x4 mn

EHL00002 Ha6ip Mpotpom6iHosuit Yac Protime 40 10 x4 mn

EHL00027 Hab6ip Mpotpom6iHosuii Yac Protime 5x 10 mn
G e
3ACTOCYBAHHA
Hab6ip MpoTpom6iHosuii yac Protime npi 7 ans o npotpom6GiHosoro Yacy (M4).

KMIHIYHE 3HAYEHHA

AHania Ha npoTpombiHoBMiA Yac (MY) BUKOPUCTOBYETLCS B SAKOCTI CKPUHIHIOBOrO TECTY, @ TaKoX SIK IHCTPYMEHT
KINbKICHOrO aHanisy akTMBHOCTI (DaKTOPIB 3ropTaHHs KPOBi 30BHILLUHBLOTO i BHYTPILUHBLOTO WNSXIB aKTUBaLji.
BHayeHHs MY 36inbluyioTbCa 3@ HasBHOCTI HabyTux abo BPOAXKEHMX MOpYLUEHb, siki MPUrHiYyloTb akTopu
| (piGpuHoren), Il (npotpom6in), V, VII i X. KpiM LbOro TecT BUKOPUCTOBYETLCS ANSi MOHITOPUHTY NepoparnbHOT
aHTMKOarynsHTHOI Tepanii.” 2 MepopanbHi aHTUKOAryNAHTU 3HKYIOTb aKTUBHICTb BiTaMiH-K-3anexHux daktopis
(I, VII, IX, X, C-Binok, S-6inok), Takum YNHOM MiABULLYIO4M NoKa3HMK MY.

NPUHLMN PEAKLIT

Mia yac ogHocTagiiHoro TecTy Ha MY BiAByBaeTbCs BU3HAYEHHS Yacy 3ropTaHHs KpOBi Nicns AoAaBaHHs mxepena
TKkaHeBoro hakTopy (TpomBonnacTuHy) i kanbuito. Pekanbumdikalyis nnaamm y npucyTHOCTI TKaHEBOTO hakTopy
NpU3BOAUTL A0 YTBOPEHHS aKTUBOBAHOTO (hakTopy Xa, Sikuil B CBOK Yepry akTUBYE NPOTPOMBIH Y TPOMGIH.
TpomBiH cnpuumnHse TpaHcchopmaLiio (ibprHOreHy y Hepo3unHHWIA DIGPUHOBUIA 3rycTok. 3HaueHHs MY 3paskis
naLlieHTiB NOPIBHIOKOTLCS i3 3HAYEHHSMU HOPMarbHOI CTaHAapTHOT NNasmu.

CKNA[L PEATEHTIB
Habip Mpotpom6iHoBuii Yac Protime BUrOTOBNEHWIA i3 CBIKWX TKaHUH KPOMSHOro Mosky (< 2 %), mictutb 0,013 %
HITPUTY HaTpito, 5 % Bydepis, coneit i ctabinisatopis.

3ACTEPEXEHHS | 3AXOAWN BE3NEKKN

* Jluwe Ans in vitro aiarHOCTUKN NPOCECIHO MiArOTOBNEHUM NepcoHanomM MeguyHoi naboparopii.

*  YHUKaTW KOBTaHHS.

+  KOpWUCTYBaTUCS 3aXUCHAMI PyKaBUUKaMi MPY NOBOKEHH 3 YCiMa KOMMOHEHTamMu HaGopy.

+ Bano6irat koHTamiHaLlii, BUKOPUCTOBYBATW NULLIE YUCTi aGo OAHOPa30Bi NaBopaTopHi NPUHANEKHOCTI.

*  Banuuikn peareHTiB NOBWUHHI YTUNI3yBaTUCA Y BiANOBIAHOCTI A0 Ailo4MX NokanbHUX abo HauioHanbHUX npasun
ANS AaHuX BWAIB maTepianis.

* PeareHtn, AKi MiCTATb HaTpilo asuj, NOBWHHI YTUNI3yBaTUCA 3 OBEPEXHICTIO, OCKINbKM BKa3aHa peyoBUHA
yTBOPIOE BUBYXOHEGE3NeyHi KOMNMeKCHi cronykn 3 metanamu. Mpu 3nuBi B kaHanisauilo CynpoBoaXyBaTn
BENIMKOIO KINbKICTIO NPOTOYHOT BOAM NS 3MUBY 3anuLUKiB 3 Tpy6.

&

YBATA! MOTEHLIMHO BIO/IOMYHO HEBE3MNEYHUA MATEPIAJ

P Habopy Mi pi modcbko2o ma (abo) meapuHHO20 MOXOOXeHHs. Bukopucmara Ons
8U20MOBIEHHSI peazeHmie nnasma Kposi foouHU it do sipycie BIfT 1, BIT
2 ma egenamumy C, a maKkox noeepxHeeo2o aHmuzeHy genamumy B. OcKinbKu X0O0HUM MemoAOM HeMOXUEO
MOBHICMIO 8UKITIOYUMU TP i iHghekuiti i HeobXidHO i3 cysopum dompumaHHsIM
3axo0ie be3neku nid yac pobomu 3 r itiHO iHabil Imu

Ha 6id

MPUTOTYBAHHSA PEATEHTIB

BigHoBuTM BMICT KOXHOTO chniakoHy Habip MpoTtpomGiHoBwit Yac Protime 3a gonomoroto To4Ho 4 mn (EHL0O0001/
EHL00002) a6o 10 mn (EHL00027) auctunsoBaHoi abo aeioHisoBaHoi Boau. OBepexHo noxutati pnakoH i
3anuLmMTh Ha 15 XBUNUH 3a KiMHaTHOT Temnepatypu (18-25 °C). Mepes BUKOPUCTAHHAM peTenbHO NepemilaTu.
Micns BigHoBneHHs peareHT Erba Protime € gewwo myTHUM, nig Yac 36epiraHHs ocaj He NOBUHEH YTBOPIOBATUCS.
OpHak, Ha noyaTky PoGOYOTo /IHS PEKOMEHA0BaHNM € 0BepexHe NepemilllyBaHHs BMICTY thriakoHy.

YHWKaTU KOHTaMiHaLjii peareHTiB.

3BEPITAHHA | CTABIIBHICTb

HeBiakpuTi peareHTn € cTabinbHUMK 10 BUYEPMNaHHA BKA3aHOrO Ha ynakosui TEPMiHY MPUAATHOCTI 3a YyMOBM
36epiraHHs 3a Temnepatypu 2-8 °C. BigHoBneHui peareHT € cTabinbHAM yNpoaoBxX:

* 8 roawH 3a Temnepatypu 37 °C (y BiakpuTOoMy (PriakoHi).

* 24 roavH 3a Temnepatypu 15-25 °C (y BiakpuToMy chnakoHi).

« 7 pHiB 3a Temnepatypu 2—8 °C (y 3akpuToMy hnakoHi).

10020359 10020402
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[Ana [OCATHEHHS MaKcUMarnbHOi ePeKTUBHOCTI BUKOPUCTaHHS peareHTy pekomeHoBaHuM € BiaGip "Ha GopT"
KoaryrnomeTpa nuiue HeoBXiAHOrO ANs 3anmnaHoBaHNX YNPOAOBX POGOYOro AHsi aHanisis ob'emMy peareHTy, i3
36epiraHHAM 3arnu1LLKIB y 3aKpUTOMY (hriakoHi B XONOAWUIbHUKY.

He 3amopoxysamu!

BIOBIP 1 NIAFOTOBKA 3PA3KIB

BukopucTtosysaTi nocya 3 opraiuHoro a6o cunikoHisosaHoro ckna. Kpos (9 yactuH) HeobxigHo BigiGpatn B
aHTukoarynaHT: 3,2 % Hatpito uutpat (1 YacTuHa). YHMKaTu remonisy i KOHTamiHauii TKaHeBUMMU piguHaMu.
3pasku, siki MaoTb MeHwe 90 % odikyBaHoro o6'eMy 3anoBHEHHs HeobxiaHo BiaxunaTh. LleHTpudyrysatn Ha
1500 x g ynpoaoBx 15 XBUNMH. AHani3 NpoBECTU YNpPoAOBX 2 roAuH 3 MOMEHTY Biabopy 3a ymoBu 36epiraHHs
3a Temnepatypu 22-24 °C. [ins Ginbw Tpusanoro 36epiraHHs nnasmy HeobxigHO 3amMopo3uTu, TpuBanicTb
3bepiraHHs y 3aMOpOXEHOMY BUIMsAL: 2 TWxHI 3a Temnepatypu -20 °C a6o 6 micsauis 3a Temnepatypu -70 °C.

MPOLEOYPA AHANI3Y

PyuHuit meTon

« Tepen BUKOPUCTaHHAM HarpiTh peareHT Habip Mpotpom6iHosuii vac Protime go 37 °C.

+ [opatu 100 Mkn Nna3mu KpoOBI NaLieHTa abo KOHTPONLHOT NNa3mu B KOBETY i HarpiT o 37 °C.

+ [opatu 200 mkn peareHty Habip MpoTpombGiHoswit yac Protime, ogHo4acHo 3anycTuTy Bianik yacy.
TpvBanicTb yTBOpPEHHsi TPOMBY € NoKasHUKOM NpoTpomGiHoBoro Yacy (M4).

ABTOMaTMYHMII MeTOR
JuB. IHCTpyKLUitO KopucTyBaya obrnagHaHHs.

IHTEPMNPETALISA PE3YNbBTATIB

Bu3HaunTu yac yTeopeHHs TpomBy Ans 3pa3kiB NawieHTiB | CTaHAAPTHOI HOPMarbHOT MNa3mu.

Akwo nokasHuk MY nogaeTbes y BiACOTKOBOMY CMiBBIAHOLLEHHI aKTUBHOCTI BiJHOCHO HOpMarbHOI Nnasmu, TO BiH
Moxe kanibpyBaTtucs 3 BUKOpUCTaHHAM Habopy kanibpatopis Kanibpatop PT-INR (Erba PT-INR MultiCal) (kaT.
Homep EHL00013).

BHayeHHst B oauHMusx MHC oBYMCnIoeTbes SK BiAHOLLEHHS nokasHuka MY 3paska A0 cepeaHbOro 3HayYeHHs
HopMmanbHoro AianasoHy (CHIMY), 3a hopmyroto:

MHC = (14 3paska / CHIT4)"

[ns oBuncneHHs MHC cnig Bukopuctati 3HaveHHs MixHapoaHoro iHaekcy udytnueocTi (MIY), BkasaHi y
JokyMeHTi-BKnaaeHHi Ao Habopy.

Cnip nepekoHaTUCA B TOMY, WO 3HAYEHHS, OTPUMaHi Ans KOHTPOMIB, MOTpannsioTb y AianasoHn, BkasaHi y
[lokymeHTax-BKNafeHHsX 10 KOHTPOMbHUX MaTepianis. B npoTunexHomy Bunaaky HeobxigHo nepesipuTi BCi
hakTopu (YMOBW aHaniay, peareHTy, LinicHICTe aHaniaoBaHoi Nnasmu ToLwo) i 3a HeobXiAHOCTI NOBTOPUTY aHania.

HOPMAIbHI BEJIMMUHU

KosHa nabopatopist NOBWHHa BCTAHOBUTU BMACHMIA AianasoH HOPManbHUX 3HaYeHb, i3 ypaxyBaHHAM obnagHaHHs,
meToziB BifGopy 3paskiB i METOAWK aHaniay, siki BUKOPUCTOBYIOTLCS. [liana3oH HOpMArnbHUX 3HA4YeHb MOBUHEH
KopurysaTtucst abo ninTBepAXyBaTUCS Ha NoYaTKy BUKOPUCTAHHS HOBOFO HOMepY napTii peareHTis, *© a Takox npu
3MiHi peareHTiB, obrnagHaHHs, aHTUKOArynsHTIB | yMOB NPOBEAEHHS aHani3is.

MokasHuk MY aAns natonorivHUx Nnasm B-Linomy sanexuTs Bif iHaekcy MIY ans koHkpeTHoi napTii peareHTis.

KOHTPOIb AKOCTI

KoxHa na6opatopisi BCTAaHOBIIOE BriacHi NpoLieaypy KOHTPOIO SKOCTI.

Baans sabeanedyeHHs SKoCTi | epekTUBHOCTI poBOTU PEKOMEHAOBaHNM € BUKOPUCTAHHSI KOHTPOMBHUX NNasm KpoBi 3
[1BOMa PIBHAMM KOHTPOTTIO, OAMH 3 SIKMX 7S HOPMarbHUX (GM13bKX 10 HOPMAnbHIX) 3HaueHb: KOHTponbHa nnasma
HopmanbkHa (Erba Control N) (kat. Homep EHL00014) aGo KoHTponbHa nnasma HopmanbHa MNntoc (Erba Control N
Plus) (kat. Homep EHL00016), apyrui — Ans natonoriyHnx 3Ha4eHb: KoHTponbHa nnasma natonoris (Erba Control
P) (kat. Homep EHL00015) a6o KoHTponkHa nnaama natonoris Mntoc (Erba Control P Plus) (kat. Homep EHL00017).

OBMEXEHHS 3ACTOCYBAHHA
KoHTponbHi MaTepianu i 3pa3sku naujieHTiB HeobXigHO onpaLiboByBaTh 3a OAHAKOBUMM NpoLeaypamu.

3pasku

Migoapini 3paskv HEOBXiAHO BIAXUNATU.

HasBHicTb Mikpockoni4HNX TPOMGIB CYTTEBO 3aHWXYIOTb NokasHUK MY, 3 iHwworo 6oky noBHa koarysnsLis NofoBXye
TpuBanicTb 3ropTaHHsi KPOBI Yepea BTpaTu drakTopis i ibpuHoreHy. He 36epiratu 3pasku 3a Temnepatypu 2—8 °C
3 0rnAAY Ha PU3NKM XONoAHOT aKTUBALLT, Sika NPU3BOAUTL 10 CYTTEBOTO 3HWKEHHS NokasHuka M4 *.

AHTUKOAryNAHT

He BrkopucToBYBaTH B SIKOCTi @aHTUKOArynsaHTy Hatpito okcanart, E[TA i renapuH.

[loTpMMyBaTUCA KOPEKTHOTO CRIBBIAHOLLEHHS aHTUKOarynaHT-3pasok (9:1). [Ans 3paskis nnasmu, WO MawTb
remaTokpuT nosa aianasoHom 20-55 %, aHTMKoarynaLis Moxe NpornT HEKOPEKTHO, TOMY Taki 3paskv nianarawTs
BiANOBIAHIN KOpeKLii.
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®dakTopu BNMBY

Pesynbrati aHanidy ninemivHKX i reMonisoBaHnx 3paskiB, @ TakoX 3paskiB i3 BUPAXEHUMWN O3HAKaMM XOBTSHULY,
cnip iHTepnpetyBaTh 3 obepexHicTio. JocnimkeHHs (Ha koarynometpi ECL 412) Bka3ytoTb Ha BiACYTHICTb BNNMBY
Ha nokaaHuk MY BmicTy Tpurniuepuais Ao 5 r/n (500 mr/an), 3a ymMoBW HOpMarnbHUX piBHIB tibpuHoreHy. Ans
3paskiB 3 HU3bKMM BMICTOM chibpuHoreHy MY Moxe 3aHvkysaTuca.

3aBuiLeHHs nokasHuka MY MOXe CrIPUYMHSITU HW3Ka PEYOBMH, Cepes sIkuX Aesiki nepopanbHi KOHTpaLenTusm,
kopTukocTepoiaun, EATA, acnaparinasa, knocdifpat, epuTpoMiLuH, eTaHon, TETPALMKITIH, @ TaKOX aHTUKOarynsHTH
renapvH i BapapuH.

BaHwkeHHs nokasHuka MY Moxe CpUYMHATY HU3Ka PEYOBMH, Cepes AKUX aHTuricTaminn, GyTabap6itan, kodeiH
[Aesiki oparnbHi KOHTpauenTueu, heHobapbitan i BitamiH K.

O6naaHaHHs

HeobxiaHo nepekoHaTucs, Lo Temnepatypa, siky Binobpaxae npunaa nia yac iHky6auii i peakii, € crabinbHoio i
craHoBuTb 37 °C £ 0,5 °C.

MepesipsTy BiAcyTHICTL 3a6pyaHeHb peareHTy Habip MpoTpomGiHoswit Yac Protime nna3moto Kposi.
BukopucTtoByBaT1 nuLe YucTi abo ogHopa3oBi NabopaTopHi NPUHANEXHOCTI.

Fenapun

[ocnimkeHHs BKasyloTb Ha BIACYTHICTb CYTTEBOrO BMNAMBY Ha pe3ynstatv aHanisy M4 HopmanbHWX 3paskie 3a
ponomoroto Erba Protime npu gogaBaHHi renapuHy y kinbkocTsix Ao 2 Op/mn. [ins nauieHTis, siki BXuBaloTh
aHTaroHicTu BiTamiHy K i3 sHaueHHsmn MHC 2,5, Bigmivanocs 36inblueHHs 3HadeHHs Ha 0,5 oa. MHC Ha KoxHi
1 Op/mn renapuHy.

MAPAMETPU PEATEHTIB
Haeepeni oTpUMy A Ha aHanisatopax Erba cepii ECL i MOXyTb BiApi3HATUCS Bif OTPUMaHUX
py4HUM MeTofiom abo Ha iHWMX aHanisaTopax.

TouHicTb:
BHyTpiwHbocepiiiHa (N = 20) Mixcepinna (N = 20)
3HaueHHs (c) 12,9 46,4 13,1 36,6
CKB (%) 0,63 2,78 2,27 2,84
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Erba Protime
Tiempo de protrombina

realizar las pruebas diarias, y mantener el vial resellado en el refrigerador.

E®

USO PREVISTO
Erba Protime esta destinado a la determinacién del tiempo de protrombina (TP).

€

IMPACTO CLINICO

EI TP se utiliza como herramienta de monitoreo y como prueba cuantitativa de los factores de coagulacion en
las vias extrinseca y comun. Esta prueba serda mas larga en pacientes con trastornos adquiridos o congénitos
que reduzcan la actividad de los factores | (fibrinégeno), Il Protrombina), V, VIl y X. EI TP también se utiliza
extensamente para monitorear tratamientos con anticoagulantes orales.1, 2 Los anticoagulantes orales reducen
la actividad de los factores de coagulacion dependientes de la vitamina K (II, VII, IX, X, proteina C y proteina S),
y en consecuencia el TP se extiende.

PRINCIPIO

EI TP de una etapa mide el tiempo de coagulacion del plasma tras afiadir una fuente de factor tisular (tromboplas-
tina) y calcio. La recalcificacion del plasma en presencia del factor tisular genera el Factor Xa activado (F.Xa). EI
F.Xa, a su vez, activa la Protrombina en trombina, que convierte el fibrinégeno en un coagulo de fibrina insoluble.
EI TP del paciente se compara con un estandar normal.

COMPOSICION
Erba Protime: preparado desde tejidos cerebrales frescos de conejo (< 2 %), 0,013 % de azida sddica, 5 % de
tampones quimicos, sales y estabilizadores.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

+ Sdlo para uso de diagnostico in vitro. Estos reactivos deben ser utilizados tinicamente por personal de laboratorio
médico certificado.

+  No ingerir.

« Utilice guantes para manipular todos los componentes del juego.

+  Utilice inicamente material de laboratorio limpio o de un solo uso para evitar contaminaciones.

« El residuo final de reactivos debe eliminarse de acuerdo con el reglamento interno y en cumplimiento de la
normativa local y nacional relativa a la manipulacion segura de los residuos.

« Los reactivos que contienen azida sédica deben desecharse con cuidado para evitar la formacion de azidas
metalicas explosivas. Si se vierten materiales de desecho en los fregaderos, utilice cantidades abundantes de
agua para lavar bien las tuberias.

ADVERTENCIA - MATERIAL POTENCIALMENTE BIOPELIGROSO

Algunos reactivos proporcionados en estos juegos contienen materiales de origen humano y/o animal.

Cuando se requiere plasma humano para la preparacion de estos reactivos, los plasmas se analizan para de-
tectar anticuerpos contra el HIV 1. HIV 2 y HCV, y para antigeno de superficie de la is B. y los o}
son hallados negativos. Sin embargo, ningtin método de prueba puede ofrecer garantia total de la ausencia de
agentes infecciosos. Por lo tanto, los usuarios de reactivos de este tipo deben tener el méaximo cuidado en cum-
plimiento total de las precauciones reglamentarias de seguridad, manejando estos materiales biologicos como si
fueran infecciosos.

REACTIVO DE TRABAJO

Reconstituya cada vial de Erba Protime con exactamente 4 ml (EHLO0001/EHL00002) o 10 ml (EHL00027) de
agua destilada/desionizada. Sucesivamente, agite suavemente el vial y deje que el material reconstituido repose
a temperatura ambiente (18-25 °C) durante 15 minutos. Mezcle suavemente antes de cada uso.

Una vez reconstituido, el reactivo Erba Protime presenta turbidez, pero no sedimenta durante el transcurso de un
turno de trabajo, sin embargo, se recomienda agitar el vial suavemente antes de cada turno.

Evite la contaminacion del reactivo.

ESTABLIDAD Y ALMACENAMIENTO

Los reactivos sin abrir son estables hasta la fecha de caducidad indicada en el frasco y en la etiqueta del juego
cuando se almacenan a 2-8 °C.

Una vez reconstituido, el reactivo permanece estable durante:

* 8horas a 37 °C (vial abierto).

* 24 horas a 15-25 °C (vial abierto).

* 7dias a 2-8 °C (vial cerrado).

Dentro del i fo, para un o Optimo, se aconseja extraer del vial sélo el volumen necesario para
10020359 10020402
10020360 10020403
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RECOGIDA Y PREPARACION DE MUESTRAS

Se debe utilizar plastico o vidrio siliconado en todo momento.

La sangre (9 fracciones) debe recogerse en un anticoagulante de citrato de sodio al 3,2 % (1 fraccion). Evite la
hemodlisis y la contaminacion por fluidos de los tejidos. Las muestras que tengan menos del 90% del volumen de
llenado previsto deben ser rechazadas. Centrifugue la sangre durante 15 minutos a 1500 x g. Realice la prueba en
un plazo de 2 horas si las muestras se mantienen a 22-24 °C. Si las pruebas no se completan en 24 horas, el plas-
ma debe ser congelado a -20 °C durante un maximo de dos semanas o a -70 °C durante un maximo de 6 meses.

Cat. No. Nombre Pack Embalaje (contenido) iNo
EHL00001 Erba Protime 6x4ml

EHL00002 Erba Protime 10 x4 ml

EHL00027 Erba Protime 5x10ml

PROCEDIMIENTO

Método manual

+ Precaliente el Erba Protime hasta que alcance 37 °C.

+ Agregue 100 pL de plasma del paciente o de control a la cubeta y precaliente hasta alcanzar 37 °C.
+ Agregue 200 pL de Erba Protime. Al mismo tiempo, inicie el temporizador.

El tiempo necesario para la formacion de coagulos es el TP.

Método automatizado
Vea el manual para operadores del aparato.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

Anote el tiempo de coagulacion del plasma del paciente y el del plasma normal de referencia.

Si se expresa el TP en porcentaje de actividad respecto al normal, esto puede ser calibrado por medio de calibra-
dores Erba-PT - INR MultiCal (Cat. No.: EHL00013).

El INR se calcula mediante la relacion entre el TP del paciente y la media del rango de referencia normal (TPN),
segun la siguiente relacion matematica:

INR= (TP del paciente/ TPN)"'

Para el calculo del INR, utilice el valor del ISI incluido en el embalaje.

Asegurese de que los valores obtenidos en las pruebas de control estén en los rangos establecidos en el Valor
de Ensayo proporcionado en la caja de control. Si los valores de control estan fuera de los rangos indicados,
compruebe todos los componentes del sistema de prueba para asegurarse de que todos funcionan correctamen-
te, es decir, las condiciones del ensayo, los reactivos, la integridad de los plasmas que se estan probando, etc.
Si es necesario, repita la prueba.

VALORES DE REFERENCIA

Estos valores son meramente orientativos. Cada laboratorio debe establecer un rango de referencia normal (NRR)
utilizando la instrumentacion, los métodos de extraccion de sangre y las técnicas de prueba utilizadas en dicho
laboratorio. EI NRR debe ser calculado nuevamente o al menos verificado cuando se cambien los numeros de lote
del mismo reactivo.3, 6 Debe establecerse un nuevo NRR para cualquier cambio de reactivos, instrumentacion,
técnicas de extraccion de sangre o anticoagulante.

El tiempo de coagulacion de plasmas anormales dependera del ISI del lote de reactivos en uso.

CONTROL DE CALIDAD

Cada laboratorio debe establecer un programa de control de calidad.

Para asegurar la calidad adecuada, se recomienda utilizar plasmas de control. Se sugiere utilizar dos niveles de
control, uno cercano a los valores normales del paciente (Erba Control N, Cat. No.: EHL00014 o Erba Control N Plus,
Cat. No.: EHL00016) y el segundo representante los valores patolégicos (Erba Control P, Cat. No.: EHL0O0015 o Erba
Control P Plus, Cat. No.: EHL00017).

LIMITANTES
Asegurese de que el/los plasmals de control y del paciente sean tratados de la misma manera.

Muestra

Rechace cualquier muestra sospechosa. Los micro codgulos determinaran un acortamiento importante del tiempo
de coagulacion. Por el contrario, una coagulaciéon completa prolongara los tiempos de coagulacién debido al
consumo de factores vy fibrinogeno.

No almacene los plasmas entre 2 y 8 °C, ya que pueden sufrir una activacion por frio que provoque un acortami-
ento significativo del TP.4

Anticoagulantes

El oxalato de sodio, el EDTAy la heparina no son anticoagulantes adecuados.

Mantenga la correcta relacion entre anticoagulante (Citrato trisédico) y volumen de la muestra de sangre : 9. Las
muestras de plasma con hematocritos fuera del rango de 20-55% pueden tener una anticoagulacion incorrecta y
deben ajustarse adecuadamente.

Interferencias

QUALITY SYSTEM CERTIFIED
1SO 13485

rba’

Los resultados de las muestras lipidicas, hemolizadas o ictéricas deben interpretarse con precaucion. Los estu-
dios demuestran que, en el analizador ECL, niveles de 5 g/I (500 mg/dl) de Triglicéridos no influyen en los resul-
tados del TP cuando el Fibrinégeno de la muestra esta dentro del rango normal. Sin embargo, para las muestras
con bajo nivel de fibrindgeno, el tiempo de coagulacion puede acortarse.

El TP puede ser prolongado por sustancias como los anticonceptivos orales, los corticosteroides, el EDTA, la
asparaginasa, el clofibrato, la eritromicina, el etanol, la tetraciclina y los anticoagulantes como la heparina y la
warfarina.

EI TP puede ser acortado por sustancias como los antihistaminicos, el butabarbital, la cafeina, los anticonceptivos
orales, el fenobarbital y la vitamina K.

Equipamiento

Compruebe la estabilidad de las temperaturas del aparato mostradas para la reaccion y el precalentamiento a 37
°C (+ 0,5 °C) durante las distribuciones activas.

Asegurese de que el reactivo Erba Protime no esté contaminado por alguna traza de sangre. Utilice Unicamente
material de laboratorio limpio y desechable.

Heparinas

Un estudio muestra que la adicién de heparina hasta 2 U/ml en muestras normales no tiene ningun efecto signifi-
cativo en el tiempo de coagulacién cuando se realice la prueba con Erba Protime. En los pacientes tratados con
AVK que presentaban un INR de 2,5, se observo un aumento de 0,5 unidades de INR por cada U/ml de heparina.

RENDIMIENTO
Estos valores de rendimiento se obtuvieron usando el analizador ECL. Los resultados pueden variar si se utiliza
un instrumento o un procedimiento manual diferente.

Precision:
Precision en el ensayo (N = 20) Precision entre ensayos (N = 20)
Promedio (s) 12,9 46,4 13,1 36,6
CV (%) 0,63 2,78 2,27 2,84
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