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In vitro diagnosztikai hasznalatra

Felhasznalasi teriilet

Az ECA-teszt a ClotPro® analizatoron
hasznalhatdé, a citrdlt vérben el6forduld
dabigatran kimutatasara szolgalg,

felhasznalasra kész rendszerreagens (),

Alapelv

A ClotPro az alvadékszilardsag folyamatos
mérésén keresztlil a véralvadas vizsgalatara
szolgdlé Uj generacids, viszkoelasztikus
tesztekhez hasznalhaté késziilék V). Az alvadasi
id6ét (CT), a maximalis alvadékszilardsagot
(MCF) és egyéb paramétereket a készulék
automatikusan kiszamitja. Tovabbi
informacidért lasd a ClotPro felhasznaldi
kézikonyvét 2,

Az ECA-teszt soran az Arab efa (Echis carinatus)
viperaféle mérgébdl szarmazd Ecarin
elnevezésli protrombin aktivator aktivalja a
mintaban taldlhaté protrombint, meizotrombin
keletkezik, amely a fibrinogént fibrinné hasitja
szét. Ez okozza a minta alvadasat, ami az
alvadasi id6 vizsgalataval mérhetd.
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A meizotrombin a trombin aktiv el6formaja.
Amennyiben a minta dabigatrant tartalmaz, az
inaktivalja a meizotrombint, és ezaltal késlelteti
a minta alvadasat. Ez az ECA-teszt sordn
elnyljtja az alvadasi id6t (CT). Tekintve, hogy a
véralvadas aktivalasa a protrombin szintjén
megy végbe, az ECA-teszt nem érzékeny az FXa
gatldkra, és nem befolydsoljdk a koagulaciés
kaszkad kordbbi alvadasi tényezdi (pl. FVIII vagy
FIX).

Az ECA-teszt egy polibrén nevl reagenst

tartalmaz, amely heparin jelenléte esetén
antagonistaként mdkodik. Az  ECA-teszt
alkalmazasakor egyéb trombingatlok (pl.

argatroban) is hosszabb alvadasi id6t (CT)
okozhatnak. Az ECA-teszt tehat nem dabigatran
specifikus.

Az ECA-teszt sordn a dabigatran hatasanak
mérésére a protrombint és fibrinogént is
tartalmazd, higitatlan citralt teljes vérmintaban
kerlil sor. Ezzel ellentétben, az anti-lla-faktor
vizsgélat soran az erGsen higitott
plazmamintdhoz trombint és mesterséges
szinezGanyagot adnak. Ezért a dabigatran
hatdsdnak  tekintetében  el6fordulhatnak
kiilonbségek az ECA-teszt és az anti-lla-faktor
vizsgdlatok kozott.

A csomag tartalma

10 db lezart, egy-egy aktiv pipettahegyet
tartalmazd egyszer hasznalatos tasak. Az aktiv

pipettahegy az aldbbi 0sszetev6kbdl allé
szarazkémiai reagens: ecarin, polibrén és

stabilizator. Az eldobhaté tasak egy szaritoszer

tasakot is tartalmaz.

Tovabbi sziikséges eszk6z6k

o ClotPro analizator

e Vérvételi cs6 (~0,109 M vagy ~0.129 M kalium
citrat) a koagulacids vizsgdlatokhoz

e ClotPro
(Cup&Pin).

Tesztcella és  Tesztcellafed6
A reagens el6készitése

A reagens hasznalatra kész.

Tarolas és eltarthatdésag

A termék +2 és +8 °C  kozott
tarolandd. Felbontds el6tt az aktiv
pipettahegyek a tasak cimkéjén talalhaté
lejarati datumig tarthaték el. A felbontatlan
tasakok legfeljebb 1 hdnapig tarolhatdk
szobah&mérsékleten. A tasakok tartalmat
felbontast koévetéen azonnal és késlekedés
nélkul fel kell hasznalni.

Figyelmeztetések és dvintézkedések

Csak képzett személyek altali professzionalis
hasznalatra.

A sérilt tasakokbdl szarmazdé hegyeket tilos
felhasznalni!

A human vérmintdkat dvatosan, a bioldgiailag
veszélyes anyagokra vonatkozdé altalanos
évintézkedések betartasaval kell kezelni 3.

A mintdkkal valé munka soran be kell tartani az
altaldnos dvintézkedéseket (pl. véddkesztyl
viselése, valamint a mintak és reagensek bérrel
valé  érintkezésének  minimalizdlasa). A
hulladékokat a helyi el6irasok szerint kezelje.
Kérésre anyagbiztonsagi adatlapot biztositunk.

Mintavétel

A mintavétel soran tartsa be a javasolt
eljdrasokat . A mintakat a vérvételt kdvetd 3
oran belll kell megvizsgalni. A tal magas
citratszint elkerilése érdekében a vérvételi
csoveket mindig a megjelolt toltési szintig kell
megtolteni.

A vizsgalat folyamata

e Varjon, amig az aktiv pipettahegy tasak
hémérséklete eléri a szobah&mérsékletet,
majd helyezze a vérmintat a ClotPro készilék
egyik elémelegit6 pozicidjara. Amennyiben a
minta hideg (< 22°C), javasoljuk, hogy 5 percig
hagyja a mintat melegedni. A
szobah6mérsékletl vérmintat tartalmazé
csovek estében az elémelegités hatasanak
vizsgalatakor csekély vagy semmilyen hatas

nem volt megfigyelhet6 a nem el6melegitett
csovekkel 6sszehasonlitva.

oA ClotPro késziilék felhasznaldi
kézikényvében foglaltak szerint vdlassza ki a
megfelels tesztet a ClotPro szoftverében.

Vegyen ki a dobozbdl egy Tesztcellat és
Tesztcellafed6t  (Cup&Pin)  egyltt. A
Tesztcellat (Cup) a Fed6t (Pin) hatarozott,

Utkozésig tartdé nyomasdval helyezze a
Tesztcellafedd tartd eszkozbe.
e Tavolitsa el a Tesztcelldt (Cup), a

Tesztcellafed6 (Pin) tartét pedig éllitsa a
varakozo poziciora.

A Tesztcellat (Cup) helyezze a megfelel§
csatorna tesztpozicidjara.

Bontsa fel az aktiv pipettahegyet tartalmazé
tasakot, csatlakoztassa a pipettahegyet a
pipettahoz és szivijon fel 340 pl mintat a
cs6bél.

A vérmintat adagolja a Tesztcellaba (Cup).

A reagensek és a vérminta alapos
keveredésének garantaldsa érdekében ismét
szivja fel, majd engedje vissza a mintat.
Ugyelijen, hogy a minta pipettaldsidnak
folyamata ne szakadjon meg.

A Tesztcellafed6 (Pin) tartét helyezze a
tesztpozicion a Tesztcelldra (Cup). A teszt
automatikusan elindul.

A megfelelS id6pontban allitsa le a csatornat,
és a Tesztcellafed6 (Pin) eltavolitasahoz

forgassa a Tesztcellafed6 (Pin) tartét
6ramutatd  jarasaval ellentétes iranyba
(balra).

e Tavolitsa el a Tesztcellafed (Pin) tartot, és
helyezze a varakozo pozicidra.

e Tavolitsa el a Tesztcellat és Fed6t (Cup&Pin)
egyltt és a helyi el6irasoknak megfelel6en
dobja ki a veszélyes hulladékot.

Mindségellenbrzés

A plazma alapu liofilizalt kontroll (QC) minta 1
szinten (QC 1) érhet6 el.



Javasolt a rendszeres QC végrehajtasa a
kontrollmintakkal. Elterjedt gyakorlat a QC heti
egyszeri, egy szinten torténd futtatasa kilséleg
vagy bels6leg  aktivalt  viszkoelasztikus
vizsgdlatok (Ex-teszt és IN-teszt a ClotPro
analizatoron) hasznalataval.

A vonatkozé termékleirdsokban tovabbi
informaciot taldl a QC mintdk haszndlataval
kapcsolatban.

Teljesitményjellemzdk

Precizitas

A precizitas meghatarozasara egészséges donor
vér 4 db ClotPro analizator egyenként 6

csatornajan (n=24) tortént vizsgalata alapjan
kerilt sor.

Reprodukalhatdsag
(csatornak kozott / késziilékek
kozott)
Atlag Széras | CV [%]
CT [mp] 66,8 4,2 6,3%
A10 [mm] 60,5 0,7 1,2%
A20 [mm] | 64,5 0,6 0,9%

Referenciaértékek

A referenciaértékek megdllapitasara egy
egészségesnek vélt referencia csoport (n=60)
elemzésével kerdlt sor.

CT [mp] [A10[mm]

A20 [mm] | MCF [mm]

68-100 |54-66 58 -70 61-72

Egy dabigatran kezelés alatt all6 betegeket
(n=125) vizsgdlé kutatdsban a plazmaban
el6fordulé = 50 ng/ml (n=68) dabigatran
koncentracié mellett CT >180 mp értékeket
mértek az ECA-teszttel (tartomdny: 226-1106
mp). Véralvadasgatlo terdpiaban nem részesild
100 betegt6l szarmazd mintak esetében az
ECA-teszt soran az alvadasi id6é (CT) minden
esetben < 180 mp volt (tartomany: 65-125 mp).
Egyéb véralvadasgatlokat (apixaban,
rivaroxaban, edoxaban LMWH, UFH, k-vitamin
inhibitorok) szedé 60 beteg vizsgalatakor az

alvadasi id6 (CT) eredmények minden esetben
180 mp alatt voltak az ECA teszt soran
(tartomany 58-102 mp). A dabigatran kezelés
alatt all6, de a mintajukban <50 ng/ml
dabigatran koncentraciéval rendelkezd (n = 57)
betegek esetében az ECA teszt sordn az alvadasi
id6 (CT) <180 mp (n =22 / 39%) vagy = 180 mp
(n=35/ 61%) volt (tartomany: 81-829 mp).

A dabigatrdn észleléséhez az 50 ng/ml
dabigatran koncentracid, mint hatarérték
Douketis és munkatarsai tanulmanya alapjan

keriilt meghatdrozasra®, ahol ezt a
hatarértéket  haszndltdk azon  betegek
definidlasra, akiknek ,mérhetetlen vagy
minimalisan  megmaradt  véralvadasgatld
szintje volt”.

A kutatas sordn az ECA-teszt dabigatran
érzékenysége >50 ng/ml (n=68) plazmaban
mért koncentracié esetén 100%-os volt 180
mp-es hatarérték alkalmazdsa esetén. A
specificitas 84%-os volt.

Megjegyzés: A referenciatartomanyok nem
feltétlenll egyeznek meg a specialis klinikai
korilmények esetében fennallo
céltartomanyokkal. A vizsgalati kdzpontoknak
sajat maguknak kell megvizsgalniuk a
referenciatartomanyok alkalmazhatdsagat a
sajat betegcsoportjukra, és ha sziikséges, sajat
referenciatartomanyokat kell meghatarozniuk.
Korlatozasok és interferenciak

Ugyan a fent ismertetett tanulmany 180 mp-es
hatarérték és a plazmaban el6fordulé =50
ng/ml dabigatran koncentracié esetében az
ECA-teszt 100%-o0s érzékenységét mutatta ki, a
klinikai gyakorlatban el6fordulhatnak eltérések
a dabigatran kimutatasara szolgalo
laboratériumi  tesztek és az ECA-teszt
eredményei kozott. Szamos kutatas
bizonyitotta, hogy a dabigatran mérésére
szolgalé  laboratériumi  tesztek  valtozé
eredményeket adhatnak. Gouin-Thibault®
kutatasa szerint a 38 ng/ml rivaroxabant
tartalmazé mintdk esetében 33 kilonb6z6
laboratérium 16-62 ng/ml kozotti rivaroxaban

tartalmat mért. Tripodi'”) kutatdsa szerint egy
dabigatrant nem tartalmazé mintanal 81
kalonb6z6 laboratérium 0-52 ng/ml kozotti
rivaroxaban tartalmat mért. Természetesen a
tobbi mdédszerhez hasonldan a viszkoelasztikus
tesztek esetében is el6fordulhatnak hibas
eredmények. Ezért valdszin(tlen vagy nagyon
varatlan, illetve egyéb vizsgalatoktol eltérd
eredmények esetében a mérést meg kell
ismételni.

Az ECA-teszt nem dabigatran specifikus, de az
alvadasi id6t egyéb trombingatldk (pl.
argatroban) is elnydjthatjdk. A jelenleg
rendelkezésre allé kutatasok szerint az ECA-
tesztet nem befolyasoljak az FXa gatldk, a
heparinok vagy a K-vitamin antagonistak.
Azonban, az ECA-teszt soran mért alvadasi id6
(CT) hosszabb lehet, amennyiben jelentésen
csokkentek a K-vitamin fliggé faktorok vagy a
fibrinogén. Ezidaig az ECA-tesztre vonatkozdan
nincsenek tapasztalatok nagymértéki
hemodiluciéban részesll6 betegek esetében.
Az ECA-teszt heparin inhibitort tartalmaz,
emiatt nagyrészt érzéketlen a heparinra.
Azonban, ha a minta nagy mennyiség( heparint
tartalmaz, hosszabb alvadasi id6 figyelhetd
meg. A mintaban eléfordulé legfeljebb 5 1U/ml
frakcionalatlan heparin in-vitro vizsgalata soran
nem mutattak ki hatdst CT / A10 / A20
esetében.

A tranexaminsav és az aszpirin hatasat az ECA-
tesztre in-vitro vizsgaltak, és a vart
eredményeknek megfelel6éen nem fordult el
interferencia.
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