Erba Thrombin Reagent

Stanoveni fibrinogenu

Kat. €. Nazev baleni Obsah baleni
EHL00006 Erba Thrombin Reagent 20 4 x5mL
PoUZITI

Souprava Erba Thrombin Reagent je uréena ke kvantitativnimu stanoveni fibrinogenu v lidské plazmé metodou
podle Clausse.'

KLINICKY VYZNAM

Fibrinogen (oznacovan také jako Faktor 1) je glykoprotein syntetizovany v jaternich hepatocytech a megakaryocy-
tech. Molekulu fibrinogenu tvofi dimer, ktery se sklada ze tfi rozdilnych para polypeptidovych fetézcu (a, B ay), ty
jsou navzajem vazany disulfidickymi mustky. Na a a B fetézcich se nachazi kratka peptidova sekvence nazyvana
fibrinopeptid. Trombin (Faktor lla) je odpovédny za konverzi fibrinogenu na fibrin $tépenim na fibrinopeptidové
monomery. Monomery navzajem agreguji za tvorby fibrinu, ktery se pak spojuje pomoci faktoru Xllla a vytvari
nerozpustnou fibrinovou sraZeninu.

Fibrinogen patfi mezi proteiny akutni faze. Proto miZe byt jeho hladina v krvi zvy$ena jako odpovéd na zanétlivy
stav, infekce, v pribéhu téhotenstvi a po prozitém traumatu.?

Snizena hladina fibrinogenu se vyskytuje u vrozené hypofibrinogenemie a afibrinogenemie. Hladina mize byt
snizena také v pfipadé DIK-diseminované intravaskularni koagulace, pii fibrinolyze, dysfunkci pankreatu a kri-
tickych jaternich dysfunkcich.

PRINCIP METODY

Metoda stanoveni fibrinogenu zaloZzena na méfeni trombinového Easu vychazi z metody popsané Claussem.’
V pfitomnosti vysoké koncentrace trombinu (> 30 NIH/ml) je ¢as nutny ke vzniku koagula v nafedéné plazmé
nepfimo imérny koncentraci fibrinogenu.

Stanoveni biologické aktivity (tj. schopnost tvorby koagula) je pro diagnézu piinosnéjsi nez stanoveni mnozstvi
cirkulujiciho fibrinogenu.

SLOZENI CINIDEL
Erba Thrombin Reagent: Lyofilizovany hovézi trombin (100 NIH/ml) s hovézim albuminem, pufry a stabilizatory.

UPOZORNENi A BEZPECNOSTNi CHARAKTERISTIKY

»  Pouze pro in vitro diagnostiku. S témito ¢inidly mohou pracovat pouze odborné zpusobili laboratorni pracovnici.
« Zabrarite poziti.

« Pokud pracujete se soupravou, pouzivejte ochranné rukavice.

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

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

Cinidlo obsahuje hovézi thrombin <30 %.

Klasifikace smési podle nafizeni (ES) €. 1272/2008
Dopliiujici informace:

EUH208 Obsahuje Thrombin. Mize vyvolat alergickou reakci.
EUH210 Na vyzadani je k dispozici bezpec¢nostni list.

&

VAROVANI-BIOLOGICKE RIZIKO

Erba Thrombin reagent obsahuje hovézi trombin. VSechna darcovska zvifata pochézela ze stad bez BSE. Do-
bytek prosel zdravotni prohlidkou pfed a po porézce veterinarnim lékafem a zjevné byl bez infekéniho a nakaz-
livého materialu. S materialem by se vsak mélo zachazet jako s potencialné infekénim.

PRIPRAVA PRACOVNICH ROZTOKU

Obsah kazdé lahvicky rozpustte v 5 ml. PFi pipetovani postupuijte tak, abyste zabranili kontaminaci. Opatrné promi-
chejte a nechejte stat 15 minut. Tésné pred pouzitim dobfe promichejte. Cinidlem netfepejte.

Zabrarite kontaminaci ¢inidla.

SKLADOVANI A STABILITA PRACOVNICH ROZTOKU

Neoteviena cinidla, skladovana pfi 2-8 °C, jsou stabilni do data exspirace uvedeného na stitku.
Po rekonstituci je ¢inidlo stabilni:

+ 3dnyon board ECL760 tj 15 °C

» 1 tyden pii 2-25°C v zaviené lahvicce
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+ 1 mésic pfi -20°C.

POZADOVANE REAGENCIE, KTERE NEJSOU SOUCASTI SOUPRAVY
Erba Standard Plasma (kat. €. EHL00012)

Erba Owrens Veronal Buffer (kat. ¢. EHL00021)

ODBER A PRIPRAVA VZORKU

Doporuéuje se, aby odbér a skladovani vzorkd probihaly v souladu se smérnici CLSI H21-A5.%

P¥i praci pouzivejte plast nebo silikonizované sklo.

Krev (9 objemovych dili1) odeberte do 3,2 % (3,8 %) citratu sodného (1 objemovy dil), ktery pisobi jako antikoagu-
lant. Centrifugujte 15 minut pfi 1 500 x g a odseparujte plazmu.

Plazmu skladuijte pfi 15-25 °C. Stanoveni by mélo byt provedeno do 4 hodin od odbéru vzorku. Plazma muze byt
skladovana pfi -20 °C po dobu 2 tydnti nebo pfi -70 °C po dobu 6 mésicl. Pfed stanovenim plazmu rychle rozpustte

rba’

OMEZENI

Produkty degradace fibrinu >100 mg/ml mohou zpUsobit fale$né nizké hodnoty fibrinogenu. Pokud jsou hodnoty
pacientskych vzorkl mimo rozmezi hodnot pouzitych pro sestrojeni kalibraéni kfivky, je nutné provést nové stano-
veni s takovym nafedénim vzorku, aby hodnota byla v rozmezi hodnot standardu.

Z4dné interference do:

Heparin UFH: 3,3 IU/m|

Dabigatran: 475 pgl/l

VYKONNOSTNI CHARAKTERISTIKY
Tyto vykonnostni charakteristiky byly ziskany na ECL analyzatorech. Vysledky se mohou lisit, pokud je pouZzit jiny
pristroj nebo manualini metoda.

pii +37 °C. P¥i této teploté ponechejte plazmu maximalné po dobu 5 minut.? Pfesnost
o Intra assa ECL 105/412 ECL 760
POSTUP MERENI d Tvorba srazeniny (g/L) CV (%) Tvorba srazeniny (g/L) CV (%)
Manualni metoda Erba Control N 2,56 4,78 3,13 5,19
1. Kalibraéni kiivka Erba Control P 2,58 4,04 3,08 5,90
Nova kalibrace by méla byt provedena pi kaZzdé zméné SarZe &inidel nebo pfi zméné otekavanych hodnot testované Vysoka kontrola 097 6,20 0,98 6,40
kontrolni plazmy. Pro sestrojeni kalibracni kfivky si pfipravte doporuc¢ena fedéni kalibracni plazmy (Erba Standard Plas- ECL105/412 ECL 760
ma, kat.&. EHL00012) podle nasledujici tabulky. Pro fedéni pouZijte Erba Owrens Veronal Buffer (kat.¢. EHL00021). Inter assay Tvorba srazeniny (g/L) CV (%) Tvorba srazeniny (g/L) CV (%)
Redeni - Erba Control N 252 5,11 3,51 10,39
Zkumavka E(.‘:L 769 | (Manual, ECL 105, Erba Standard Plasma Owrenuv pufr Erba Control P 2,35 541 3,11 10,64
doporucéené fedéni g ’ (mL) (mL)
ECL 412)
1 P T4 02 0.8 Limit kvantifikace
2 n 159 01 09 ECL 105/412 ECL 760
3 112 1+19 0,1 1,9 0,287 g/L | 0406 gL
4 113 1+29 0,1 29 —
5 14 1+39 01 3.9 Rozsah méfeni
ECL1 0,59-6,99 (g/L)
- : . . ECL 4 0,66-7,22 (g/L)
2. Pfiprava pacientskych vzorki ECL 7! 1.39-5.56 (g/L)
+ Pacientské vzorky nebo kontrolni plazmy nafedte v poméru 1 + 9 Owrenovym pufrem (1 dil vzorku + 9 dilt pufru).
+ Promichejte, ale netfepejte. Interference
Interferujici latka ECL 105/412 ECL 760
3. Postup stanoveni Hemoglobin min. 2 g/l min. 3 gL
Do reakéni zkumavky napipetujte 200 pl standardu, pacientského vzorku nebo kontrolni plazmy a inkubuite 2 | Triglyceridy min. 460 mg/dL min. 320 mg/dL
. PR, Bilirubin min. 32 mg/dL min. 24 mg/dL
minuty pfi 37 °C.
+ Pridejte 100 pl ¢inidla Erba Thrombin Reagent (laboratorni teploty) sou¢asné pustte stopky. LITERATURA

« Zaznamenejte ¢as nutny pro vytvoreni koagula s pfesnosti na 0,1 sekundy.
Sestroji se kalibracni kfivka, jako zavislost standardniho ¢asu srazeni (osa Y) na koncentraci fibrinogenu (osa

X), hodnotu fibrinogenu v kalibraéni plazmé pfifadte fedéni 1 + 9, hladiny pacientskych vzorkt a kontrol na-
fedenych v poméru 1 + 9 Owrenovym pufrem se pak odecitaji z kalibracni kfivky.

Automaticka metoda
Postupujte podle informaci uvedenych v UZivatelském manualu.

REFERENCNI HODNOTY
Referencni limity** pro fibrinogen (g/L) v plazmé:

0-1 rok: 1,50-3,40
1-6 let: 1,70-4,00
6-11 let: 1,65-4,00
11-16let:  1,55-4,50
16-18 let:  1,60-4,20
218 let: 1,80-4,20

Referenéni intervaly se li$i laboratof od laboratofe v zavislosti na populaci, technice a $arzi reagencii. Kazda
laborator si proto musi stanovit své vilastni referenéni intervaly nebo je ovéfit, kdykoli se zméni jedna nebo vice
vyse uvedenych proménnych. Dalsi informace o stanoveni referenénich intervalll viz dokument CLSI C28-A3.%

KONTROLA KVALITY

Kazda laboratof by si méla zaloZit vlastni program kontroly kvality.

Pro zajisténi odpovidajici kvality stanoveni je doporuceno pouZzit kontrolni plazmu. Je doporuceno pouzit dvé
hladiny kontrolni plazmy, jednu v oblasti normalnich hodnot pacientd (Erba Control N, kat. &. EHL00014 nebo Erba
Control N Plus, kat. ¢&. EHL00016) a druhou pfedstavujici patologické hodnoty (Erba Control P, kat. ¢. EHLO0015
nebo Erba Control P Plus, kat. ¢. EHL00017).

1. Clauss A (1957) Gerinnungsphysiologische Schnell-methode zur bestimmung des Fibrinogens,
Acta Haematol, 17:237-246

2. Shaw TS (1977) Assays for Fibrinogen and its Derivatives CRC, Crit.Rev.Clin.Lab.Sci, 8:145-192

3. Clinical and Laboratory Standards Institute (2008) Collection, Transport and Processing of Blood Specimens
for Testing Plasma-Based Coagulation Assays and Molecular Haemostasis Assays: Approved Guideline,
5th edn. CLSI:H21-A5

4. Hematology of Infancy and Childhood, Nathan and Orkin, Saunderds 2003, P. Monagle: Developmental
haemostasis: Impact for clinical haemostasis laboratories, Thromb Haemost 2006; 95: 362-72

5. Czech haematological Society CzMA JEP

6. Clinical and Laboratory Standards Institute. How to Define and Determine Reference Intervals in the Clinical
Laboratory; Approved Guideline. CLSI document C28-A3

POUZITE SYMBOLY

Diagnosticky zdravotnicky
prostredek in vitro

Cislo sarze Ctéte navod k pouziti
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Erba Thrombin Reagent

For Fibrinogen Determination

Pack name
Erba Thrombin Reagent 20

Cat. No.
EHL00006

INTENDED USE

Erba Thrombin Reagent is intended for use in the quantitative determination of fibrinogen in human plasma using
the Clauss Method."

Packaging (Content)
4 x5mL

CLINICAL SIGNIFICANCE

Fibrinogen (also called Factor |) is a glycoprotein synthesised in the liver hepatocytes and magekaryocytes. Fibri-
nogen is composed of two sets of three different chains (a, B, and y), linked to each other by disulfide bonds. On
the alpha and beta chains, there is small peptide sequence (called a fibrinopeptide). Thrombin (Factor lla) is re-
sponsible for converting fibrinogen into fibrin, by splitting out fibrinopeptides monomers. The monomers aggregate
to form Fibrin, which is then cross linked by Factor Xllla to form an insoluble fibrin clot.

Fibrinogen is an acute phase reactant protein. Therefore its blood level can be increased as a response of in-
flammatory states, with infections, during pregnancy, and after trauma.? A decrease of the fibrinogen level is found
in congenital hypofibrinogenemia and afibrinogenemia. It can also be decreased in cases of Disseminated Intra-
vascular Coagulation (DIC), systemic fibrinolysis, pancreatic and severe hepatic dysfunction.

PRINCIPLE

Clauss' developed a simple method for the quantitative determination of fibrinogen by measuring the clotting time
of dilute plasma after the addition of Thrombin (>30 NIH units/mL). This clot time is proportional to the fibrinogen
concentration. Determination of biological activity (i.e. the ability to form a coagulum) is more beneficial for diagno-
sis than determination of the amount of circulating fibrinogen.

COMPOSITION
Erba Thrombin Reagent; Vials of lyophilized bovine thrombin (100 NIH units/mL) with bovine albumin, buffer and
preservative.

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.

Reagent contains <30 % bovine thrombin.

Hazards identification in accordance with Regulation (EC) No 1272/2008

Supplemental information:
EUH208 Contains Thrombin. May produce an allergic reaction.

EUH210 Safety data sheet available on request.

&

WARNING - POTENTIAL BIOHAZARDOUS MATERIAL

The Erba Thrombin Reagent contains bovine thrombin. Bovine thrombin contains bovine material. All donor ani-
mals were sourced from BSE-free herds. The cattle received ante- and post mortem health inspection by a vete-
rinarian, and they were apparently free from infectious and contagious material. However, the material should be

treated as potentially infectious.

WORKING REAGENT

Reconstitute each vial of Erba Thrombin Reagent with exactly 5 mL of purified water. Take care when pipetting to
avoid contamination. Swirl gently and allow to stand for 15 minutes. Mix well immediately before use. Do not shake.
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.
The reagent in the original closed vial after reconstitution is stable:

+ 3 days on board ECL760 15°C

+ 1week 2-25°Cin close bottle

+ 1month at-20 °C.

10020808

REAGENTS REQUIRED BUT NOT PROVIDE
Erba Standard Plasma (Cat. No.: EHL00012)
Erba Owrens Veronal Buffer (Cat. No.: EHL00021)

SAMPLE COLLECTION AND PREPARATION

It is recommended that specimen collection and storage be carried out in accordance with the CLSI guideline H21-A5.%
Plastic or siliconised glass should be used throughout. Blood (9 parts) should be collected into 3.2 % sodium
citrate anticoagulant (1 part). Separate plasma after centrifugation at 1500 x g for 15 minutes. Plasma should be
kept between 15-25 °C. Testing should be completed within 4 hours of sample collection, or plasma can be stored
frozen at -20°C for 2 weeks or -70 °C for 6 months. Thaw quickly at 37 °C prior to testing. Do not keep at 37 °C
for more than 5 minutes.®

PROCEDURE

Manual method

1. Standard Curve Preparation

A new calibration should be performed whenever there is a change in the reagent batch or a change in the
expected values of the control plasma tested. Prepare the following dilutions of Erba Standard Plasma (Cat.No.:
EHL00012) in Erba Owrens Veronal Buffer (Cat. No.: EHL00021)

Dilution .
Tube RecomrEecrll-d7eedodilution (Manual, ECL 105, Erba Sta?rt;l_lal-r)d Plasma 0wre(nmsL;:|uffer

ECL 412)

1 21 1+4 0.2 0.8

2 n 1+9 0.1 0.9

3 12 1+19 0.1 1.9

4 113 1+29 0.1 29

5 1/4 1+39 0.1 3.9

2. Patient Sample Preparation:
« Prepare 1 + 9 dilutions of the patient plasma or control plasma in Owrens Buffer.
*  Mix without shaking.

3. Testing

« Pipette 0.2 mL of standard, patient or control dilution into a reaction tube and incubate at 37 °C for 2 minutes.
+ Add 0.1 mL of Erba Thrombin Reagent laboratory temperature and start simultaneously a timer.

+  Note the time for clot formation to the nearest 0.1 second.

* Plot means Standard Clot Time (Y-axis) versus Fibrinogen Level (X-axis) on the fibrinogen graph paper. A stra-
ight line should be obtained. Assign the Erba Standard Plasma (Cat. No.: EHL00012) reference value to the 1 + 9
dilution to allow direct interpolation of patient and control values from the standard curve.

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

REFERENCES VALUES
Reference limits** for Fibrinogen (g/L) in plasma:

0-1 year: 1.50-3.40
1-6 years: 1.70-4.00
6-11 years: 1.55-4.00
11-16 years:  1.55-4.50
16-18 years:  1.60-4.20
218 years: 1.80-4.20

Reference intervals vary from laboratory to laboratory depending on the population, the technique and reagent
lot. Therefore, each laboratory must establish its own reference intervals or verify them whenever one or more
of the aforementioned variables are changed. For more information on establishing reference intervals see CLSI
document C28-A3.°

QUALITY CONTROL

Each laboratory should establish a quality control program.

To ensure adequate quality, control plasmas 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,

rba’

LIMITATIONS

Fibrinolytic degradation product >100 mg/mL may cause falsely low fibrinogen quantitation. If values fall outside
the standard curve values for the patient samples, re-assay using an appropriate dilution to bring values into the
standard range.

No interference up to:

Heparin UFH: 3.3 IU/mL

Dabigatran: 475 pg/L

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

Precision
Intra assay ECL 105/412 ECL 760
Clot formation (g/L) CV (%) Clot formation (g/L) CV (%)
Erba Control N 2.56 4.78 3.13 5.19
Erba Control P 2.58 4.04 3.08 5.90
High Control 0.97 6.20 0.98 6.40
Inter assay ECL 105/412 ECL 760
Clot formation (g/L) CV (%) Clot formation (g/L) CV (%)
Erba Control N 2.52 5.11 3.51 10.39
Erba Control P 2.35 5.41 3.1 10.54
Limit of quantification
ECL 105/412 ECL 760
0.287 g/L 0.406 g/L
Measuring range
ECL 105 0.59-6.99 (g/L)
ECL 412 0.66-7.22 (g/L)
ECL 760 1.39-5.56 (g/L)
Interfering substance ECL 105/412 ECL 760
Hemoglobin min. 2 gL min. 3 g/l
| Triglycerides min. 460 mg/dL min. 320 mg/dL
Bilirubin min. 32 nlql/dL min. 24 mg/dL
REFERENCES

1. Clauss A (1957) Gerinnungsphysiologische Schnell-methode zur bestimmung des Fibrinogens,
Acta Haematol, 17:237-246

2. Shaw TS (1977) Assays for Fibrinogen and its Derivatives CRC, Crit.Rev.Clin.Lab.Sci, 8:145-192

3. Clinical and Laboratory Standards Institute (2008) Collection, Transport and Processing of Blood Specimens
for Testing Plasma-Based Coagulation Assays and Molecular Haemostasis Assays: Approved Guideline,
5th edn. CLSI:H21-A5

4. Hematology of Infancy and Childhood, Nathan and Orkin, Saunderds 2003, P. Monagle: Developmental
haemostasis: Impact for clinical haemostasis laboratories, Thromb Haemost 2006; 95: 362-72

5. Czech haematological Society CzMA JEP

6. Clinical and Laboratory Standards Institute. How to Define and Determine Reference Intervals in the Clinical
Laboratory; Approved Guideline. CLSI document C28-A3
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Erba Thrombin Reagent
Habip ®i6puHoreH Thrombin Reagent

Kar. Homep Ha3sBga Ha ynakoBui Bwmict
EHL00006 Habip ®i6puHoreH Thrombin Reagent 20 4 x5mn
3ACTOCYBAHHA

Habip pearenTiB ®ibpuHoren Thrombin Reagent npusHayeHuit Ans KinbkiCHOro BU3HAYEHHS
hiGpuHOreHy y nnasmi KpoBi NoauHM 3rigHo MeTogdy Knaycca.'

KNIHIYHE 3HAYEHHSA

®ibpuHoreH (abo dakTop | 3ropTaHHsA KPOBI) € IMIKONPOTETHOM, LLIO CUHTE3YETLCS Y renatoumTax
i MerakapioumuTax neviHku. PiGpUHOreH ckNafaeTbest 3 ABOX HABOPIB TPLOX PI3HUX NaHLIKOXKIB
(a, B i y), noB'A3aHmMx Mix coGol AMcynbdiAHMMU 3B'A3kamu. Y cknadi a- i B-naHuoxkiB
HasiBHi MENTWAHI NOCNiZOBHOCTI HEBENUKOro po3mipy (chiGpuHonenTuam). TpombiH (PakTop lla)
BiANoBiAae 3a nepeTBopeHHs ibpyHOreHy y ibpyH LLINAXOM po3LuenneHHs ¢ibpuHonenTuais
Ha MOHOMepHU, ki B CBOK Yepry arperytotbcs y iGpuH. HeposunmHHWUi (ibpuHOBWMiA TPOMG
YTBOPKETLCS BHACTIAOK 3LWUTTS hibpuHy daktopom Xl

®ibpuHoreH € 6inkom rocTpoi ha3u 3ananeHHsi. TakuM YWHOM, WOro piBeHb Y KPOBi
niaBULLYETLCA Yy BiANOBIAb Ha 3ananbHi Npouecwu, Mg Yac iHMEKUiHMX 3axBoptoBaHb i
BariTHOCTI, @ TakoX BHACNifOK TpaBM. 3aHWXeHUn BMICT hibpuHOreHy cnocTepiraeTbCs nNpw
BPOKEHiI rinogibpuHoreHemii Ta adibpuHoreHemii, a Takox y BUNafKy AWCEMIHOBaHOTO
BHYTPILUHbOCYAMHHOTO ~ 3ropTaHHst  kpoBi  (AB3-cuHapomy), cuctemHoro  hibpuHoniay,
NaHKpeaTUYHIN | TAXKIA renaTuyHin ancdyHKuii.

NPUHLMN PEAKLIT

Knaycom' po3pobrneHo npocTuii MeTof KinbKiCHOTO BU3HAYeHHs (iOpPUHOreHy LUNSXoM
BU3HAYEHHS Yacy YTBOPEHHS! TPOMBY y pPO34MHEHIN nna3mi Kposi nicns AofasaHHs TPOMGiHY (>
30 ogmHuupe HIB (NIH) / mn). Yac yTBOpeHHst TPOMOY Yy TakoMy BUNaAKy € NpsiMo NponopLiiHumM
KOHLeHTpaUii (ibpuHoreHy.

CKNA[L PEATEHTIB

®ibpuHoreH Thrombin Reagent: 6nusbko 100 ogmnmue HI3 (NIH) / mn niodinisoBaHoro
TpombiHy BPX i3 anb6ymiHom BPX, 6ychepom i ctabinizatopamu.

3ACTEPEXEHHA | 3AXOOU BE3MEKU

¢ Jlvwe pans in vitro piarHOCTVKM MPOCECiiHO NiArOTOBMEHVUM MEepCoHanoM MeanyHOT
na6oparopii.

*  YHMKaTV KOBTaHHS.

+  KopucTyBaTuCS 3aXMCHUMW pyKaBU4KaMU MpU NOBOAXKEHHI 3 yciMa KOMMOHeHTamu Habopy.

* 3anobiraTn KoHTamiHaLii, BUKOPUCTOBYBATU Nuie 4nucTi abo oaHopasoBi nabopaTopHi
NpVHaNeXHOCTi.

*  3anuwkn peareHTiB MOBWHHI yTWUNi3yBaTUCA Y BiAMOBIAHOCTI 4O Ail4MX MoKanbHUX abo
HaLjioHanbHUX NpaBun Ans AaHWX BUAIB MaTtepianis.

PeareHT mMicTuTb <30 % TpomGiHy BPX.

Knacudikauisa H neku 3rinHo KepiBHUUTB: Ne1272/2|
IHdopmauia ctocoBHO knacudikauii:
EUH 208 Mictutb Thrombin. Moxe Buknukat anepridHy peakuito.

EUH 210 Macnopt npo faHi 6e3nekn pe4oBUHN HaJaeTbCA 3a 3anuToMm.

&
YBATA! NOTEHLIAHO BIONOMNYHO HEBE3MEYHUA MATEPIAT
Erba Thrombin Reagent mictute TpombiH BPX. BukopuctaHa Ansi BUrOTOBMEHHSI peareHTiB
nnasma nepesipeHa Ha BiACYTHICTb (SIKLLO iHLIe He 3a3Ha4yeHe Ha ynakoBLi abo dnakoHi) aHTUTIn
no Bipycis BIl 1, BIJ1 2 Ta renatuty C, a Takox NOBEpXHEBOrO aHTUreHy renatuty B. 3 ornsagy Ha

BYLLEBKa3aHe npawtoBati HeobxigHO i3 CyBOpUM AOTpUMaHHAM 3axoais 6eanekw nig yac pobotu
3 MOTEHLiHO iH(iKkoBaHUMM MaTepianamm.

MPUrOTYBAHHSA PEATEHTIB

BigHoBuTK BMiCT KoxHOTO dhriakoHy ®ibpuHoreH Thrombin Reagent 3a gonomorotw To4Ho 5 mn
ounLeHoi Boaw. Mpy nNineTyBaHHi yHUKaTN koHTamiHaLii. O6epexHo NoxuTaTi (rakoH i 3anuwmTi
Ha 15 xBunuH. beanocepenHbo nepen BUKOPUCTaHHAM PeTenbHO nepemiliat. He cTpyLuysaty.
YHUKaTW KOHTaMiHaLii peareHTy.

3BEPIFAHHA | CTABINIbHICTb

HeBigkpuTi peareHT € CTaGinNbHUMKU A0 BUYEPNaHHS BKA3aHOrO Ha YNakoBLi TepMiHy
npuaaTHOCTI 3a yMOBW 36epiraHHs 3a Temnepatypu 2—8 °C. BiHOBNeHUI peareHT B 3aKpUTOMy
opuriHanbHoMy nakoHi € cTabinbHUM ynpogoex 1 micsus 3a Temnepatypu -20 °C.

3 AHi Ha Gopty ECL760 npu 15°C, 1 TvxkaeHb npy 2—25°C y 3akpuTi nRsiwui.
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HEOBXIAHI AOOATKOBI MATEPIANU
CraHpapTHa nnasma (kat. Homep: EHL00012)
Owrens Veronal 6ycep (kat. Homep: EHL00021)

BIABIP | MNIArOTOBKA 3PA3KIB

Bin6ip i nigrotoBKy 3paskiB pEeKOMEHLOBaHO MNPOBOAMTU Y BIiAMOBIAHOCTI 3 HACTaHOBOK
CLSI H21-A5.® BukopucToByBaTi nocyz 3 opraHiyHoro abo cunikoHisoBaHoro ckna. Kpos (9
YacTuH) HeobxiaHo Biaibpaty BaHTUKOArynsaHT: 3,2 % abo 3,8 % Hatpito umtpar (1 YacTuHa).
Bigpinutn nnasmy kpoBi LeHTpudyryBaHHaM Ha 1500 x g ynpoposx 15 xBunuH. Mnasmy
36epiratn 3a Temnepatypu 15-25 °C, aHania npoBecTu ynpoAoBX 4 roanH 3 MOMeHTY Binbopy.
[nsa 6inbw TpuBanoro 36epiraHHa nnasmy HeobxiagHO 3aMopo3nTu, TpuBanicTb 36epiraHHs y
3aMopoXXeHOMy BUrMsAi: 2 TvkHi 3a TemnepaTtypu -20 °C abo 6 micsauis 3a Temnepatypu

rba’

OBMEXEHHA 3ACTOCYBAHHA

Bwmict npogykTy ¢ibpuHoniTuyHoro posknagy noHag >100 Mr/Mn MOXyTb CMPUYUHWTYM
OTPUMAHHS XMBHO3aHWKEHNX Pe3ynbTaTiB BU3HAYEHHS BMICTY (hiGpuHOreHy. SKLWO 3Ha4YeHHs
ANst 3paskiB NauieHTiB He MNoTpannsTb y [AianasoH kanibpysBanbHoi NpsiMoi, HeobXigHO
MOBTOPUTY @Harni3 i3 KOpUryBaHHsIM CTyMeH0 PO3BEAEHHS 3pa3ka 3 MEeTOI0 3MilleHHS 3HaYeHb
y BULLE3rafaHuit aianasoH.

Bnnue Ha pesynbtati He CrocTepiraeTbCsi Npu KOHUEHTpauisx renapuHy go 3,3 Op/mn,
nabiratpaHy o 475 mkr/n.

NAPAMETPU PEATEHTIB

HaBepeHi 3HaveHHs oTpumyBanucs Ha aHanisatopax Erba cepii ECL i MoxyTb Biapi3HATWCA Bif
OTPUMaHKX Py4HUM MeToAoM abo Ha iHLWKX aHanisaTopax.

-70 °C. besnocepeaHbO nepea novaTkoM aHanisy po3Mopo3nTu 3a Temnepatypu 37 °C. He TouHicTb:
° 3
yTpumyBaTy 3a Temnepatypu 37 °C noHaz 5 XBUNUH. — - ECL 105/412 ECL 760
NMPOLUEOQYPA AHANI3Y d 3HaueHHs (cek) CKB (%) 3HayeHHs (cek) CKB (%)
PyuHuit meTog Erba Control N 2,56 4,78 3,13 519
1. Mo6ypoBa kani6pyBanbHOI KPUBOI: Erba Control P 2,58 4,04 3,08 5,90
HoBe kanibpyBaHHSi Crif BMKOHyBaTW Lopady, Konu BigdyBaeTbCs 3MmiHa MmapTii peareHTiB I1aTONOriuHNi KOHTPOML 0,97 6,20 0,98 6,40
abo 3miHa ouvikyBaHMX 3Ha4eHb KOHTPOMbBHOI Mna3mu, WO TecTyeTbes. MpurotyBat HacTynHi ORI =coe0
po34nHK cTaHaapTHoi Nnasmu CtangapTHa nnasma (kat. Homep EHL00012) B 6ycepi Owrens Mi: i 3 KB (% 3 KB (%
Veronal Gycep (kat. Homep EHL00021) HavehHs (ceq) (o) Havektin (cen) (6)
Erba Control N 2,52 5,11 3,51 10,39
MpoGipka ECL 760 (ﬂociG::::(wE"éL 105 Erba Standard Plasma Owren's buffer Erba Control P 238 541 31 10.54
Pekow. poseeneHHs ECL 412) (mn) (mn) HWXHSA MeXa BU3HaYeHHs!
T N T+ 4 0.2 0.8 ECL 105/412 | ECL 760
2 7n 1+9 0,1 0,9 0,287 rin | 0,406 r/n
3 12 1+19 0,1 1,9
4 13 1+29 0,1 2,9 [Aiana3oH BUMiploBaHHs
5 1/4 1+ 39 0,1 3,9 ECL 105 0,59-6,99 (r/n)
ECL 412 0,66-7,22 (r/n)
2. MiaroToBKa 3pa3KiB NaLi€HTIB | KOHTPONLHUX 3pa3kKiB: ECL 760 1,39-5,56 (r/n)
. MpurotyBaTty po3umHu (1 + 9) 3paskis naujieHTa abo KOHTPONbHUX Nna3m B Gydepi Erba
Owrens Veronal Buffer. | Dakrop Bnnusy ECL 105/412 ECL 760
. . emornobiH MiH. 271/n MiH. 3rn
Mepemiwaru Ges CTPYLYBaHHS. Tpurniuepuamn MiH. 460 mr/on MiH. 320 mr/an
3. AHanis: Binipy6iH MiH. 32 mr/an M. 24 mr/an
. MinetyBati 0,2 MN Po34MHIB CTaHAAPTHOI NNa3mu, 3paskiB nauieHTa abo KOHTPONMbHNUX NITEPATYPA

nnasm y peakuiiHi npo6ipku, iHkyOyBaTu 3a Temnepatypu 37 °C ynpoosx 2 XBUMUH.

. fopatn 0,1 mn peareHty ®ibpuHoreH Thrombin Reagent (15-30 °C) i ogHouvacHo
3anycTuTy Biasik vacy.

. BadhikcyBaTit Yac yTBOpeHHst TpoMBy 3 TouHicTio Ao 0,1 cekyHaw.

. Ha minimerpoBomy nanepi HaHECTU TOYKM KaniGpyBanbHUX PO3UMHIB i3 3HAYEHHSIMU PiBHIB
hibpuHoreHy (Mr/an) Ha oci abeumc Ta YacoM 3ropTaHHs KpoBi (C) Ha oci opavHarT. MNpu nobyaosi
KaniépyBanbHOi NPsSIMOT TOYKY Po34mHy 1 + 9 BCTAHOBUTU SIK OMOPHY ANS NPSMOT iHTepnonsLii.
BCTaHOBWUTM 3HaYeHHS aKTMBHOCTI ANs 3paskiB MallieHTiB i KOHTPOMIB 3 BUKOPUCTAHHAM
KaniépysanbHoi NPsiMOi.

ABTOMaTU4YHUIA MeTOA,

[nB. IHCTpyKLUjto KopucTyBaya obnagHaHHs.

HOPMAIbHI BEMMUYUHU
HopmanbHi BenuumnHmu 45 ansa cibpuHoreny B nnaami kposi (r/n):

0-1 pik: 1,50-3,40
1-6 pokis: 1,70-4,00
6-11 pokis: 1,55-4,00
11-16 pokis: 1,55-4,50
16—18 pokis: 1,60—4,20
Mownap, 18 pokis: 1,80—4,20

KoxHa naGopaTopisi MOBMHH@ BCTAHOBUTW BNACHUA [ianasoH HOpMarnbHUX 3Ha4YeHb, i3
ypaxyBaHHsM o6naaHaHHs, MeToziB Binbopy 3pas3kis i MeToauk aHaniay, siki BUKOPUCTOBYHOTHCS.
[iana3oH HopmaribHUX 3HaYeHb MOBWHEH KopuryeaTtucs abo niaTBepmKyBaTUCs Nicnst 3MiHU
ofiHoro abo Kinbkox BulleHaBefeHWX akTopiB. [ns oTpUMaHHa AeTtanbHoi iHdopmaLii auB.
HacTtaHoBy CLSI C28-A3 ¢.

KOHTPOJIb AKOCTI

KoxHa nabopatopisi BCTaHOBMIOE BNAacHi NpoLeAypu KOHTPOIO SIKOCTI.

Bagna 3abesneveHHs SKOCTi i eeKTMBHOCTI poBoTM pPEeKOMEHAOBaHUM € BUKOPUCTaHHS
KOHTPOSbHWX MasM KpoBi 3 BOMA PIiBHSIMU KOHTPOIIO, OAMH 3 SIKUX ATt HOpMarnbHUX (Brmn3bkux
[0 HOpMarnbHKX) 3HayeHb: KoHTponbHa nna3ma HopmanbHa (kaT. Homep EHL00014) a6o
KoHTponbHa nnasma HopmanbHa Mnioc (kat. Homep EHLO0016), apyruii — ans natonoriyHnx
3HaveHb: KoHTponbHa nnasma natonoris (kat. Homep EHL00015) abo KoHTponbHa nnasma
natonorisi Mntoc (kat. Homep EHL00017).

1. Clauss A (1957) Gerinnungsphysiologische Schnell-methode zur-bestimmung des
Fibrinogens, Acta Haema- tol, 17:237-246

2. Shaw TS (1977) Assays for Fibrinogen and its Derivatives CRC, Crit.Rev.Clin.Lab.Sci,
8:145-192

3.  Clinical and Laboratory Standards Institute (2008) Collection, Transport and Processing of
Blood Specimens for Testing Plasma-Based Coagulation Assays and Molecular
Haemostasis Assays: Approved Guideline, 5th edn. CLSI:H21-A5

4. Hematology of Infancy and Childhood, Nathan and Orkin, Saunderds 2003, P. Monagle:

Developmental haemostasis: Impact for clinical haemostasis laboratories, Thromb

Haemost 2006; 95: 362-72

Czech haematological Society CzZMA JEP

Clinical and Laboratory Standards Institute. How to Define and Determine Reference

Intervals in the Clinical Laboratory; Approved Guideline. CLSI document C28-A3
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Reactivo de Trombina Erba
Para la Determinacion del Fibrinégeno

Kart. Homep BmicTt

EHL00006

USO PREVISTO

El Reactivo de Trombina de Erba esta destinado a la determinacion cuantitativa de fibrinégeno en plasma humano

HasBa Ha ynakoBui

Reactivo de Trombina Erba 20 4x5ml

mediante el método de Clauss.

IMPACTO CLiNICO

El fibrinégeno (también llamado Factor I) es una glicoproteina sintetizada en los hepatocitos del higado y en los
megacariocitos. El fibrinégeno esta compuesto por dos conjuntos de tres cadenas diferentes (a, By y), unidas en-
tre si por enlaces disulfuro. En las cadenas alfa y beta, hay una pequefa secuencia de péptidos (llamada fibrino-
péptido). La trombina (Factor lla) es responsable de convertir el fibrinégeno en fibrina, separando los monémeros
de fibrinopéptidos. Los monémeros se agregan para formar la Fibrina, que luego es entrecruzada por el Factor XIII
a para formar un coagulo de fibrina insoluble.

El fibrinégeno es una proteina reactante de fase aguda. Por lo tanto, su nivel en la sangre puede aumentar como
respuesta a estados inflamatorios, con infecciones, durante el embarazo y después de un traumatismo. La dismi-
nucién del nivel de fibrinégeno se encuentra en la deficiencia congénita de fibrinégeno y en la afibrinogenemia.
También puede disminuir en casos de Coagulacion Intravascular Diseminada (CID), fibrindlosis sistémica, disfun-
cion pancredtica y disfuncion hepatica grave.

PRINCIPIO

Clauss' desarrollo un método sencillo para la determinacion cuantitativa del fibrinégeno midiendo el tiempo de
coagulacion del plasma diluido tras la adicién de trombina (> 30 unidades NIH/ml). Este tiempo de coagulacion es
proporcional a la concentracion de fibrinégeno.

COMPOSICION
Reactivo de trombina Erba; aproximadamente 100 unidades NIH/ml de trombina bovina con estabilizadores.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

« Solo para uso de diagndstico in vitro. Estos reactivos deben ser utilizados unicamente por personal de
laboratorio médico certificado.

+  No ingerir.

« Utilice guantes para manipular todos los componentes del kit.

« Utilice tnicamente 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.

El reactivo contiene <30 % de trombina bovina.

Identifi

Informacién suplementaria:
EUH208 Contiene Trombina. Puede provocar una reaccion alérgica.

EUH210 Puede solicitarse la ficha de datos de seguridad.

&

ADVERTENCIA - MATERIAL POTENCIALMENTE BIOPELIGROSO

El Reactivo de Trombina Erba contiene trombina bovina. Los productos del plasma han sido monitoreados y se ha
determinado que son negativos (a menos que se indique lo contrario en la caja o el vial) para la presencia del Anti-
geno de la Hepatitis B (HBsAg), los anticuerpos del VIH 1y 2 y los anticuerpos del VHC. Por lo tanto, los usuarios
biolégicos como si fueran

de peligros de acuerdo con el (CE) No 1272/2008

de reactivos de este tipo deben las p jones, ip o estos

infecciosos, en cumplimiento total de la normativa de seguridad.

REACTIVO DE TRABAJO

Reconstituya cada vial Reactivo de Trombina Erba con exactamente 2 ml (EHLOOO05/EHL00006) o 5 ml
(EHL00025) de agua purificada. Tenga cuidado al pipetear para evitar la contaminacion. Agitar suavemente y
dejar reposar durante 15 minutos. Mezcle bien inmediatamente antes del uso. No agite.

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 kit cuan-
do se almacenan a 2-8°C. Una vez se haya reconstituido, el reactivo es estable durante:

10020808

+ 8horas a 15-30 °C
+ 1semanaa2-8°C
*« 1mesa-20°C

REACTIVOS NECESARIOS, PERO NO PROPORCIONADOS
Erba Standard Plasma (Cat. No.: EHL00012)
Erba Owrens Veronal Buffer (Cat. No.: EHL00021)

RECOGIDA Y PREPARACION DE MUESTRAS

Se debe utilizar plastico o vidrio siliconado en todo momento. La sangre (9 partes) debe recogerse en citrato de
sodio anticoagulante al 3,2 % o al 3,8 % (1 parte). Separe el plasma después de centrifugarlo a 1500 x g durante
15 minutos. El plasma debe ser conservado entre 2-8 °C o entre 18-24 °C. La prueba debe completarse en las
4 horas siguientes a la recogida de la muestra, o el plasma puede ser almacenado congelado a -20°C durante 2
semanas o a -70 °C durante 6 meses. Descongele rapidamente a 37 °C antes de la prueba. No lo mantenga a
37 °C por mas de 5 minutos.?

PROCEDIMIENTO

Método manual

1. Preparacion de la Curva Estandar:

Debera realizarse una nueva calibracion siempre que se produzca un cambio en el lote de reactivos o un cambio
en los valores esperados del plasma de control analizado. Prepare las siguientes diluciones de Erba Standard

Plasma  (Cat.No: EHL00012) en Erba Owrens Veronal Buffer (Cat. No.. EHL00021)
Dilucién .
ECL 760 Erba Standard Plasma | Owren's buffer
Tubo P Manual, ECL 105,
Diluciones Recomendadas ( ECL 412) ’ (ml) (ml)
1 21 1+4 0,2 0,8
2 n 1+9 0,1 0,9
3 12 1+19 0,1 1,9
4 13 1+29 0,1 29
5 1/4 1+ 39 0,1 39
2. Preparacion de las Muestras de Pacientes:

Preparar diluciones 1 + 9 de plasma del paciente o de plasma de control en el Tampon Owrens.
Mezclar sin agitar.

[

Pruebas:
Pipetear 0,2 ml de dilucion estandar, del paciente o de control en un tubo de reaccion e incubar a 37 °C durante

2 minutos.

Agregar 0,1 ml de Reactivo de Trombina Erba (15-30 °C) y al mismo tiempo iniciar el temporizador.

Anote el tiempo de formacion de coagulos con una precision de 0,1 segundos.

Trazar el Tiempo de Coagulacion Estandar (eje Y) frente al Nivel de Fibrinégeno (eje X) en la hoja del grafico
de fibrinégeno. Deberia obtenerse una linea recta. Asignar el valor de referencia de Erba Standard Plasma
(Cat. No.: EHL00012) a la dilucién 1 + 9 para permitir la interpolacion directa de los valores del paciente y de

control a partir de la curva estandar.

Método automatizado
Vea el manual para operadores del aparato.

VALORES DE REFERENCIA
Limites de referencia*® para fibrindgeno (g/L) en plasma:

0-1 afio: 1,50-3,40
1-6 afos: 1,70-4,00
6-11 afos: 1,55-4,00
11-16 afios: 1,565- 4,50
16-18 afios:  1,60-4,20
218 afios: 1,80- 4,20

Los intervalos de referencia varian de un laboratorio a otro segin la poblacion, la técnica y el lote de reactivo.
Por lo tanto, cada laboratorio debe establecer sus propios intervalos de referencia o verificarlos cada vez que se
modifique una o més de las variables antes mencionadas. Para obtener méas informacién sobre el establecimiento
de intervalos de referencia, consulte el documento CLSI C28-A3.6.

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

rba’

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 de los valores patoldgicos (Erba Control P, Cat. No.:
EHL00015 o Erba Control P Plus, Cat. No.: EHL00017).

LIMITANTES

Los niveles de heparina > 3,3 unidades/ml y el producto de degradacion fibrinolitica > 100 mg/ml pueden causar
una cuantificacion de fibrinégeno falsamente baja. Si los valores quedan fuera de los valores de la curva estandar
para las muestras de los pacientes, vuelva a realizar el ensayo utilizando una dilucién adecuada para que los
valores queden en el rango estandar.

INTERFERENCIAS

Hemoglobina: Sin interferencias significativas hasta 10 g/l en plasma normal (366,9 mg/dl). Bilirrubina total: Sesgo
positivo a partir de 91 mg/l (155,6 umol/l) en plasma normal (373,3 mg/dl).

Turbidez: Sesgo positivo a partir de 3,7 g/l (4,22 mmol/l) de triglicéridos equivalentes en plasma normal (365,1 mg/dl).

RENDIMIENTO
Estos rendimientos se han obtenido utilizando un analizador ECL. Los resultados pueden variar si se utiliza un
instrumento o procedimiento manual diferente.

Precision:

Intra ensayo ECL 105/412 ECL 760

Formacion de coagulos (g/L) CV (%) Formacion de coagulos (g/L) | CV (%)
Control Erba N 2,56 4,78 3,13 5,19
Control Erba P 2,58 4,04 3,08 5,90
Control alto 0,97 6,20 0,98 6,40
Intra ensayo ECL 105/412 ECL 760

Formacion de coagulos (g/L) CV (%) Formacion de coagulos (g/L) | CV (%)
Control Erba N 2,52 5,11 3,51 10,39
Control Erba P 235 541 3,11 10,54

Limite de cuantificacion

ECL 105/412 | ECL 760
0,287 g/L | 0,406 g/L
Rango de medicion

ECL1 0,59-6,99 (g/L)
ECL4 0,66-7,22 (g/L)
ECL 7! 1,39-5,56 (g/L)
Sustancia interferente ECL 105/412 ECL 760
Hemoglobina min. 2 g/l min. 3 g/l
Triglicéridos min. 460 mg/dL min. 320 mg/dL
Bilirrubina min. 32 mg/dL min. 24 mg/dL
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