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Aplicacidn

Preparaciin

(€

El ensayo HemosIL Direct Thrombin Inhibitor Assay (D1} es un ensayo de diagnstico in viro
la determinacion cuantitativa del inhibidor directo d la trombina dabigatran en plasma
umang ciiratado realizada en |a famiia de analizadores ACL TOP. El producto estd indicado
para |a medicidn dz los niveles d dabigatran activa en situacionzs en |as que se requiena dicha
medicidn.'*
Principio

Loa inhibidores diracioe de |a trombina (D1} son anficoagulanies que sa unen & |2 trombina 2in la
mediacidn da la anfitrombina. El eteilato de dabigairan es un profirmaca que, una vez absorbido
en &l tracto gastrointestingl, &2 convierts en su forma achva, dabigatran. £l dabigatran es un OTI
oral cuyo uso &2 hia aprobado como altemativa & la wartaring para verias indicaciones terapéufices.
El ensayo de HemosIL DTI es una prueba de fismpo da trombina modificada édllmda} qua 58
realiza en plasma cilraado de pacientes. El plasma ciratado del pacients s diluye con un pool de
plasma normel 071 Plasma Diluant (incluido an el kit) para reducir |5 inferferencias de variables
preanaliticas. A continuaciin s aflade & |2 mugstra del paciente diuida una concentracidn fija de
trombina bovina recansituide, lo que acfiva |a cascada de s coagulacion y convierte el fiore

en fibrina. El fismpa de coagulacion asociada &n segundos se mids en |a familia ACL TOP Enla

familia ACL TOP se traza una curva de refarencia de dabigatran & partir e los resulfados de tismpo

e coaquiacidn de un patrdn de plasma de referencia canocido (HemoslL Dabigatrn Calibratars).

La concentracion de dabigatran en las musstras de plasma de ks pacientes se determing
comparands los valores e fiempa de coagulacidn con |3 curva de relerencie.
Compasicidn

(ada ensayo de inhibidor directo de la trombina consta de:

(R] O Thrombin Reagent (N." de cat. 0020302810): 3 viales de 2 ml de una trombina bovina
liohilizada (1,5 UNIHimL} con albdming bovina y tampdin.

@ Dﬂﬂih«mﬂmmhnﬂ"dem 0020302820): 3 viales de 2,2 ml de una solucidn con
tampdn y neutralizantz

. [PD)] 0TI Plasma Diluent {N° de cat. 00Z0302830): 3 viales da 2 mL de plasma humana liofiizad
con tampdn, estabilizantss y conssnvantss,

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

DI Thrombin Reagent confiene material boving. Todos los enimales donanies perienecian a
manadas libres de encefalopatia szpongiforme bovina. El ganado fue sometida & una inspscaion
velerinaria aantes y después de su sacrificio, y deferming que aparenizments estaban liores de
metznial infeccinso o contagioss. No ohstante, el matenel debe ratarse como patenciziments
infacciosn.

EDTI Plasma Rzagent utiliza material humana. El material humana utilizada en este producto

5 analizd medianiz métodos apmhadc»sinr la FOA y s2 determing que no era pasitivo para el

annq}emda superficie de |a hepaiitis B (HBsAqg), paraa‘ﬂmrpm anti-VHC ni para anticusrpos
H 1 y 2. Manipilelo como potencialments inface

El reactivo de inhibidar directo de la trombina y el d||t.r5rarrte de plasma no estn clasificados coma
pelirasos.

+ Clase de peligro: ninguna

+ Frasas de rigs0o; ninguna

+ Frases de saqurided: ninguna
Esie producto es para uso diagnasfico in wiro.

DTl Thrombin Reagent: Fipeiee 2 ml. de OT] Thrombin Ciluent &n un vial de DT] Thrombin
Reagent. Vuelva a fapar & vial hmm'a eete en circulos suavemente. Asegirese de que el product
5@ reconsiituya por completo. Mantenga e reactive & 15-25 °C durante 30 minutos & nwarlaln pam
mezclariy antes del uso. No ko agits.

DTl Diluent Thrombin: Preparado para &l uso con el reactivo de trombing de (0T,

D1 Plasma Diluent: Dizuetva el contenido de cada vial en 2 ml de agua destilada tipo CLEI 0
equivelent. Vuetva & tapar el vial y homogeneice susvamente. AsegUrese de que %Icfmdum

5@ reconsiituya por completo. Mantenga e diluyente de plasma a 15-25 °C durante 30 minutos
inviérialo para mezclar antes del uso. Mo lo agite.
Método de ensayo

Consufiz &l manusl dal operador o &l manual de aplicacion o referencia del inzfrumento L
comespondienta para obtener instrucciones completas sobre el procedimisnto del ensayo.

Conservacidn y estabilidad de los reactivos

Cuando 32 conservan & 248 °C, &l reactivo y lo diluyentes coniznidos en viales que no 38 hayan
abierto son estables hesta la fecha de caducidad indicada en el vial

DTl Thrombin Reagent: El reactivo reconstituido es estable: 48 hores & 28 °C en el vl original
cemado, & horas en analizadores de |a familia ACL TOP & 15 °C en el vial original o 30 diss & -20
*C en &l vial original camada (el producto solamente pusde descongelarss una vez),

DTl Plasma Diluent: El reactivo racansifuido ez esiable: 48 horas a 2-8 °C en &l vial original
{apara, & horas an analizadores de la familia ACL TOP & 15°C en &l vial original o 30 dias a-20°C
&n &l vial original carrado (2l producto salamente pusde descongelarse una vez).

Para obtzner una estabifidad cptim, ratire los reactivos del sistema y consénvelos 2 248 °C en o
viales onginales fapados.

NOTA: L3 baja humedad relativa 52 asocia a un aumento de |a evaporacion da los reaciives
cantsnidos en viales no tapados, lo que pusds reducir su esfabilidad cuando s conservan en
analizadores, Para obienar una estabilidad dpfima en el analizador, la temperafura y |2 humedad
del labaratorin deben estar controladas.

Obtencidn y preparacidn de las muestras

52 recogen nusve partes de NEN33 TeCién extraida en una pariz de citrato dz tisodio.
Conzuftz &l documento H24-A5 del CLE| para obtener instrucionas sobre |a recogida,
manipulacidn y consarvacin de mussires !

Reaclivos adicionales y plasmas de confral
Lo siguisnte nio e suministra con e kit y debe adguirirse por separado:

N."da cat
Dabigatran Calibraiors (020013400
Controles de dabigatran (020013500
Cleaning agent (0003832700
Diluyenta da factores (003757800
Control de calidad

&Para realizar un programa completo de Canirol de Calidad, se recomienda el uso de controles
normales y anormales * Los controles de HemosIL adecuados para este programa son Dagibatran
Low Contral y Dagibatran High Cantrol. Cada labaratorio deberd establecer su propia media,
Hmﬂ deswiaciin estandar y un programe de conirol da calidad para manitorizar los anlisis

adus en €. Los conirales debsrn analizarse &l menos una vez cada uma de B horas
siguiendy las Bugnas Practicas de Laboratono. Cansutie Westgard et al para identificar y resalver
situaciones fuera de cantrol©

Los resufiados del ensayo de 0T se informan en ng/ml.. Para obtener més informacin, consulte &l
meanual del operador del instrumento.

Limitaciones / intererencias

Las muestras con excesn de hemdlisis, amarilen o lipemia no deben ufilizarse. Los resultados del

ensayo de |07 en 2 familia ACL TOP no s2 ven afectados por la hemoglobing a niveles infriorss
2 300 mydL, d:ar los triglicéridos a niveles ineriores 2 873 mgidL, por la bilimubing a niveles

inferiores 2 40 mgidL ni |:-c|r la heparina no fraccionada o da peso molecular bajo a niveles infariores
a2 2UlimL.

Valores esperados

El perfl farmacacinético predecible del dabigatran respalda un régimen de dosis f aln Ia
neczsidad de una manitarizacidn periddica de la coaguiscion. El Eregbrr.ante el

medida los niveles maxima y minima (pico y valle) de la conceniracion plasmeica da di:lgann &
algunos enseyos cinicos, y ha establecido que dichos niveles dependen del régimen de dosis fija.”
Caracleristicas lécnicas

Precision

La precisiin se determing utiizanda 3 lotes de plasma en modelos representativos de |2 @milia
ACL TOP (ACL TOP 700, ACL TOP 500 CTS y ACL TOP 300 CTS). La precisiin se evalud
conforme & las pautas CLS| EPDS-AZ', durants 20 dias, procesands 2 series al dia y 2 réplicas por
sefi para cada nivel de musstra (n=B0instrumeniadote], utilizando un koie especifica de reaciiv
e IDT y muesiras tanio normales como anomales. A coninuaciin se incluyen los datos de las
prushas realizadas con un instrumenta, l lote de reactiva y el lote de plasma reprasentativos.

Famiia ACL TOP Mediangiml) % deCV fntraserial % de CV fotal)

Tebigaran Low Coal 45 77 T

Debigatran High Contrel 136 8 4

Muesira clrica 3 20 34

el Contol | T 28 42

el Control 2 K5 15 54

el Confrl 3 %7 23 42

el Confrol 4 205 3 43

Comelacion Pendente  Interseccidn

Goems: o (Coel5%  (CodB% 1 Wétododereferencia

Femila ACLTOP 447 1002 DM 09 ihbidorsdelarombing
00872108 (de5R1B30) Hemocioten la il

ACLTOP

Se realizt una comparacidn de métodos entre el ensayo HemoslL Direct Thrombin Inhibitor Aszay y
&l kit de inhibidores da la frombina Hemoclot | Biomed) conforme a las pautas EPDS-A3, en

147 muestraz (102 musstras de pacientzs de dabigatran sin aduhararr 45 mussiras a |as qua 58
les habia afiadida dabigatran], en un modelo representativo de la familia ACL TOP.

Linealidad:

Sigtema

Familia ACLTOP 20 ng/mL-2000 ng/mlL

Limite de deteccidn:

Sistema

Familia ACL TOP 2 nghml



