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H

I.
Intended U

se

P
acific H

em
ostasis F

ibrinogen A
ssay S

et, F
ibrinogen R

eference P
lasm

a, Im
idazole B

uffered S
aline (IB

S
), 

and B
ovine T

hrom
bin 200 and 500 are intended for use in the quantita

tive determ
ina

tion of fibrinogen in 
plasm

a sam
ples.

II.
S

u
m

m
ary an

d
 P

rin
cip

les

T
he throm

bin clotting tim
e fibrinogen assay is based on the m

ethod originally described by C
lauss. 1

In the
presence of high concentra

tions of throm
bin, the tim

e required for clot form
a

tion in dilute plasm
a is inversely

proportional to the fibrinogen concentra
tion.

III. 
R

eag
en

ts

For in vitro
diagnostic use.

S
tore all unopened reagents a

t 2-8°C
.

C
o

m
p

o
sitio

n
:

B
ovin

e T
h

ro
m

b
in

 200 o
r 500 (A

p
p

roxim
ately 100 N

IH
 U

n
its/m

L
): Lyophilized buffered bovine throm

bin.
R

econstitute w
ith distilled w

a
ter according to vial label. A

gita
te gently until solution is com

plete. T
he

reconstituted m
a

terial is stable for 7 days a
t 2-8°C

 or 8 hours a
t 15-30°C

 or m
ay be frozen w

ithin 4 hours for use
w

ithin 30 days. 
5

T
haw

 rapidly a
t 37°C

. D
o not refreeze. 6

F
ib

rin
o

g
en

 R
eferen

ce P
lasm

a: H
um

an plasm
a collected w

ith sodium
 citra

te anticoagulant. <
1.0%

 S
tabilizers

and buffers are added prior to lyophiliza
tion. R

econstitute w
ith 1.0 m

L distilled w
a

ter. A
gita

te gently until solution
is com

plete. R
econstituted m

a
terial is stable for 8 hours a

t 2-8°C
. 7

Im
id

azo
le B

u
ffered

 S
alin

e (IB
S

): Im
idazole buffer in saline, pH

 7.4 ±
 0.2, w

ith 0.1%
 sodium

 azide as 
a preserva

tive.

C
au

tio
n

: E
ach unit of source m

a
terial used in the prepara

tion of F
ibrinogen R

eference P
lasm

a has been tested
by an F

D
A

 licensed m
ethod and found non-reactive for H

B
sA

g and nega
tive for antibodies to H

IV
 and H

C
V.

H
ow

ever, no know
n test m

ethod can offer com
plete assurance tha

t products derived from
 hum

an blood w
ill not

transm
it hepa

titis, A
ID

S
, or other infectious diseases. T

his product, like all m
a

terials of hum
an origin, should be

handled as potentially infectious biological m
a

terial.

W
arn

in
g

:
IB

S
 contains 0.1%

 sodium
 azide. S

odium
 azide under acid conditions yields hydrazoic acid, an

extrem
ely toxic com

pound. D
ilute w

ith running w
a

ter before discarding, flush w
ith large volum

es of w
a

ter. T
hese

precautions are recom
m

ended to avoid deposits in m
etal piping in w

hich explosive conditions m
ay develop.

Lack of vacuum
 in the F

ibrinogen R
eference P

lasm
a vials or T

hrom
bin, erra

tic values, or product color
varia

tions could indica
te deteriora

tion. H
ow

ever, poor perform
ance could also be due to other factors w

ithin the
test system

.

IV.
S

p
ecim

en
 C

o
llectio

n
3.2%

 (0.109M
) trisodium

 citra
te anticoagulant is recom

m
ended for coagula

tion assays. A
void hem

olysis and
contam

ina
tion by tissue fluids. S

am
ples tha

t have less than 90%
 of the expected fill volum

e should be rejected.
C

entrifuge blood for 15 m
inutes a

t 1500 x g. Test w
ithin 2 hours if sam

ples are held a
t 22-24°C

. For m
ore details

on specim
en collection and storage, see N

C
C

LS
 D

ocum
ent H

21-A
3. 2

V.
Test P

ro
ced

u
re

M
aterials P

rovid
ed

:

P
acific H

em
o

stasis F
ib

rin
o

g
en

 A
ssay S

et : 100 d
eterm

in
atio

n
s:

B
ovine T

hrom
bin 200: five 2.0 m

L vials
F

ibrinogen R
eference P

lasm
a: three 1.0 m

L vials
Im

idazole B
uffered S

aline: one 135 m
L vial

N
ote: B

ovine T
hrom

bin 200, B
ovine T

hrom
bin 500, F

ibrinogen R
eference P

lasm
a, and Im

idazole B
uffered S

aline can
also be purchased separately.

M
aterials R

eq
u

ired
, B

u
t N

o
t P

rovid
ed

:

P
lastic test tubes

P
recision pipeters: 0.1 m

L and 0.2 m
L

S
erological pipets

N
orm

al and abnorm
al controls, such as P

acific H
em

ostasis Level 1 C
oagula

tion C
ontrol, Low

 F
ibrinogen

C
ontrol, and H

igh F
ibrinogen C

ontrol P
lasm

as.

T
he F

ibrinogen A
ssay S

et and individual com
ponents are suitable for use w

ith m
anual, m

echanical or photo-optical
m

ethods of end-point clot detection. For autom
ated and sem

i-autom
ated instrum

ents, follow
 the instrum

ent
m

anufacturer’s instructions. For m
anual and m

echanical test m
ethods:

A
.

P
repare a m

inim
um

 of five different dilutions of the reconstituted F
ibrinogen R

eference P
lasm

a in IB
S

.

D
ilute plasm

a a
t least 1:3 to m

inim
ize interfering factors. 3

B
.

D
ilute quality control and pa

tient sam
ples 1:10 in IB

S
.

C
.

P
rew

arm
 0.2 m

L of each dilution to 37°C
 for 4-6 m

inutes.
D

.
A

dd 0.1 m
L of B

ovine T
hrom

bin reagent to prew
arm

ed dilution and tim
e clot form

a
tion. D

o not 
prew

arm
 throm

bin.
E

.
T

he frequency of curve prepara
tion is partially determ

ined by the m
ethod of clot detection used. A

lw
ays

prepare a new
 curve w

ith each change in reagent lots, instrum
enta

tion, or w
hen controls no longer fall

w
ithin established ranges. 3

V
I.

R
esu

lts

A
.

P
lasm

a diluted 1:10 represents 100%
 of the assigned value. T

he dilution factor indica
tes the rela

tionship
betw

een the 1:10 dilution and other dilutions.

E
xam

p
le O

n
ly:

S
tandard =

 304 m
g/dL fibrinogen (E

ach lab m
ust prepare curves w

ith their reagents and
instrum

enta
tion.) 

8

B
.

C
alcula

te the m
ean of duplica

te clotting tim
es to the nearest 0.1 second. U

se all five of the calibra
tor

points to construct a log-log curve tha
t plots fibrinogen concentra

tion vs. clotting tim
e. D

raw
 the straight line

of best fit. E
xam

ine the curve and, if necessary, om
it non-linear points. T

he final curve m
ust consist of a

t
least three consecutive points. C

onstructing the curve w
ith only the m

ost linear points w
ill produce the best

recovery on control and pa
tient sam

ples.
C

.
F

ind the clotting tim
e of quality control and pa

tient sam
ples on the curve and read the corresponding

fibrinogen value. If clotting tim
es for the 1:10 dilution fall outside the linear curve, prepare 1:5 or 1:20

dilutions as needed. If the sam
ple is diluted 1:5, divide the result from

 the standard curve by 2; if the
sam

ple w
as diluted 1:20, m

ultiply the curve result by 2 to get the final result.
V

II.
L

im
itatio

n
s

A
.

B
lood m

ust be im
m

edia
tely added to trisodium

 citra
te anticoagulant and gently m

ixed. E
D

TA
 and heparin

are unsuitable anticoagulants.
B

.
H

em
olysis can cause clotting factor activa

tion and end point detection interference. Icteric and lipem
ic

specim
ens m

ay also be inappropria
te for end point detection m

ethods.
C

.
T

he sam
ple should only contact nonw

ettable surfaces.
D

.
T

he ra
tio of blood to anticoagulant is usually 9:1 and results in a citra

te concentra
tion of 10.9 to 12.9

m
m

ol/L. T
his concentra

tion m
ust be adjusted for pa

tients w
ith hem

a
tocrits above 55%

. S
ee N

C
C

LS
D

ocum
ent H

21-A
3. 1,2

E
.

Freezing and thaw
ing of plasm

a tha
t contains residual cells w

ill genera
te dam

aged cell m
em

branes tha
t

can affect results.
F.

A
cute inflam

m
a

tory reactions can eleva
te circula

ting F
actor I (fibrinogen). 3

G
.

H
igh F

ibrinogen D
eg

rada
tion P

roducts (F
D

P
) m

ay prolong clotting tim
es, especially w

hen the fibrinogen
level is below

 150 m
g/dL. 3

H
.

In pa
tients w

ith qualita
tive fibrinogen abnorm

alities, the throm
bin clotting tim

e assay m
ay indica

te
decreased fibrinogen. T

he quantita
tive fibrinogen results m

ay be norm
al on these sam

e sam
ples if tested

by other m
ethods. 3,4

I.
H

eparin does not interfere a
t therapeutic levels. H

ow
ever, very high heparin levels m

ay cause low
 

fibrinogen results. 3
B

a
troxobin enzym

e can be substituted for throm
bin in this assay if heparin interference 

is suspected.
J.

H
igh paraprotein levels, throm

bin antibodies, and drugs tha
t activa

te the fibrinolytic system
 can interfere

w
ith fibrinogen assays. 3

K
.

T
he F

ibrinogen A
ssay S

et and individual com
ponents are designed to w

ork a
t 37° C

. E
nsure tha

t all
hea

ting elem
ents are functioning properly.

V
III.

E
xp

ected
 V

alu
es: Labora

tories should establish a norm
al reference interval for fibrinogen m

easurem
ents.

G
enerally, the norm

al reference interval is 150 to 350 m
g/dL (1.5 to 3.5 g/L). 

3

IX
. 

P
erfo

rm
an

ce C
h

aracteristics

A
.

A
ccu

racy:
A

 low
, a norm

al, and a high fibrinogen plasm
a w

ere tested in m
ultiple labora

tories using P
acific

H
em

ostasis reagents. T
he results w

ere com
pared to results obtained using other m

anufacturer’s reagents
in m

ultiple labs. 9

B
.

P
recisio

n
:

A
 low

, a norm
al, and a high fibrinogen plasm

a w
ere tested on m

ultiple days using P
acific

H
em

ostasis reagents on a photo-optical instrum
ent. Ten standard curves w

ere determ
ined on each test

day, for a total of 30 standard curves. T
he percent C

V
 w

as determ
ined to be 5.9%

 (low
), 3.4%

 (norm
al),

and 2.9%
 (high). 

10

X
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N
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pproved guideline. N

C
C
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ocum
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W
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., 2001.
4.

M
usg

rave, K
.A

., B
ick, R

.L.: Q
uality A

ssurance in the H
em

ostasis Laboratory. In B
ick, R

.L., et al, editors:
H

em
atology: C

linical and Laboratory P
ractice. V

ol. 2, pp1309-1315. M
osby. S

t. Louis, M
O

., 1993.
5-7.

S
tability da

ta found in D
H

F.
8-10.

D
a

ta found in 510K
 file

S
am

p
le

P
acific H

em
o

stasis
n

 =
A

ll reag
en

ts 
n

 =
L

o
w

:
144 m

g/dL
10

163 m
g/dL

195
N

o
rm

al:
294 m

g/dL
10

297 m
g/dL

195
H

ig
h

:
488 m

g/dL
16

474 m
g/dL

390

D
ilu

tio
n

D
ilu

tio
n

F
ib

rin
o

g
en

m
ean

 C
T

 
facto

r
(m

g
/d

L
)

(seco
n

d
s)

1:3.5
10/3.5 =

 2.9
304 x 2.9 =

 882
5.8

1:5
10/5 =

 2
304 x 2 =

 608
7.3

1:10
10/10 =

 1
304 x 1 =

 304
13.4

1:15
10/15 =

 0.67
304 x 0.67 =

 204
20.8

1:35
10/35 =

 0.29
304 x 0.29 =

 88
49.2

Pacific Hem
ostasis

®

Fibrinogen Assay Set (100 determ
inations)

or one of the follow
ing com

ponents:
Fibrinogen Reference Plasm

a
Bovine Throm

bin (200 or 500 N
IH per vial)

Im
idazole Buffered Saline

I.
V

erw
en

d
u

n
g

szw
eck

P
acific H

em
ostasis F

ibrinogen A
ssay S

et, F
ibrinogen R

eference P
lasm

a, Im
idazole B

uffered S
aline (IB

S
) und

B
ovine T

hrom
bin 200 und 500 sind für die V

erw
endung in der quantita

tiven B
estim

m
ung von F

ibrinogen in
P

lasm
aproben vorgesehen.

II.
Z

u
sam

m
en

fassu
n

g
 u

n
d

 P
rin

zip
ien

D
er F

ibrinogentest für die T
hrom

bin-G
erinnungszeit basiert auf der M

ethode, die ursprünglich von C
lauss

beschrieben w
urde. 1

D
ie bei hohen T

hrom
bin-K

onzentra
tionen erforderliche Z

eit für die G
erinnung in

verdünntem
 P

lasm
a verhält sich um

gekehrt proportional zur F
ibrinogen-K

onzentra
tion.

III. 
R

eag
en

zien

Z
ur V

erw
endung in der In-vitro-D

iagnostik.
A

lle unverschlossenen R
eagenzien bei 2–8 °C

 lagern.

Z
u

sam
m

en
setzu

n
g

:

B
ovin

e T
h

ro
m

b
in

 200 o
d

er 500 (ca. 100 N
IH

-E
in

h
eiten

/m
L

): Lyophilisiertes, gepuffertes B
ovine T

hrom
bin.

G
em

äß
 F

laschenetikett m
it destilliertem

 W
asser rekonstituieren. V

orsichtig schütteln, bis zur vollständig
Lösungung. N

ach der R
ekonstitution sollte das verschlossen bei 2–8 °C

 gelagerte R
eagenz innerhalb 7 Tagen

verw
endet w

erden. 8 S
tunden bei 15-30°C

. Innerhalb von 4 S
tunden kann es eingefroren und auch noch nach

30 Tagen verw
endet w

erden. 5
S

chnell bei 37 °C
 auftauen. N

icht erneut einfrieren. 6

F
ib

rin
o

g
en

 R
eferen

ce P
lasm

a: M
it N

a
trium

zitra
t-A

ntikoagulans versetztes H
um

anplasm
a. V

or der
Lyophilisierung w

erden <
1,0 %

 S
tabilisa

toren und P
uffer hinzugegeben. M

it 1,0 m
L destilliertem

 W
asser

rekonstituieren V
orsichtig schütteln, bis die Lösung vollständig ist. R

ekonstituiertes M
a

terial sollte bei einer
Lagerung von 2–8 °C

 innerhalb von 8 S
tunden verw

endet w
erden. 7

Im
id

azo
le B

u
ffered

 S
alin

e (IB
S

): Im
idazolpuffer in K

ochsalzlösung, pH
 7,4 ±

 0,2, m
it 0,1 %

 N
a

trium
azid 

als K
onservierungsstoff.

Vorsicht:A
lle U

rsprungsm
aterialien die bei der V

erarbeitung dieses P
rodukts verw

endeten w
erden, w

urden
g

em
äss

F
D

A
-lizenzierten M

ethoden getestet und w
urde als nicht-reaktiv auf H

B
sA

g und negativ auf H
IV

- und H
C

V
-

A
ntikörper befunden. K

eine Testm
ethode kann allerdings völlig ausschließ

en, dass B
lutprodukte m

enschlichen
U

rsprungs H
epatitis, A

ID
S

 oder andere infektiöse K
rankheiten übertragen. D

iese P
rodukte sollten w

ie alle P
rodukte

m
enschlichen U

rsprungs als potentiell infektiöses biologisches M
aterial betrachtet w

erden.

W
arn

u
n

g
:

IB
S

 enthält 0,1 %
 N

a
trium

azid. In saurer Lösung zersetzt sich N
a

trium
azid in

S
tickstoffw

asserstoffsäure, einen ausgesprochen toxischen S
toff. M

it viel W
asser vor der E

ntsorgung verdünnen,
nach der E

ntsorgung m
it viel W

asser nachspülen. D
iese V

orsichtsm
aß

nahm
en w

erden em
pfohlen, um

A
blagerungen in M

etallrohren zu verm
eiden, die zu explosionsgefährlichen B

edingungen führen können.

Fehlendes V
akuum

 in den F
ibrinogen R

eference P
lasm

a- oder T
hrom

bin-F
laschen, fehlerhafte W

erte oder
A

bw
eichungen in der F

arbe können auf eine verschlechterte P
roduktqualität hinw

eisen. E
ine m

angelhafte
Q

ualität kann jedoch auch durch andere F
aktoren innerhalb des Testsystem

s beg
ründet sein.

IV.
P

ro
b

envo
rb

ereitu
n

g
F

ür K
oagula

tionsversuche w
erden 3,2 %

 (0,109 M
) des T

hrom
bininhibitors Trina

trium
citra

t em
pfohlen. H

äm
olyse

und K
ontam

ina
tion durch G

ew
ebeflüssigkeiten verm

eiden. P
roben m

it w
eniger als 90 %

 des erw
arteten

F
üllvolum

ens sollten abgelehnt w
erden. B

lut für 15 M
inuten bei 1500 x g zentrifugieren. Innerhalb von 2 S

tunden
testen, w

enn die P
roben bei 22–24 °C

 gehalten w
erden. W

eitere Inform
a

tionen zur E
ntnahm

e und Lagerung von
P

roben finden S
ie im

 N
C

C
LS

-D
okum

ent H
21-A

3. 2

V.
Testverfah

ren

Im
 L

ieferu
m

fan
g

 en
th

alten
e M

aterialien
:

P
acific H

em
o

stasis F
ib

rin
o

g
en

 A
ssay S

et : 100 N
ach

w
eise:

B
ovine T

hrom
bin 200: fünf 2,0 m

L -F
laschen

F
ibrinogen R

eference P
lasm

a: drei 1,0 m
L -F

laschen
Im

idazole B
uffered S

aline: eine 135 m
L -F

lasche
H

inw
eis: B

ovine T
hrom

bin 200, B
ovine T

hrom
bin 500, F

ibrinogen R
eference P

lasm
a und Im

idazole B
uffered S

aline
können auch separat erw

orben w
erden.

N
ich

t im
 L

ieferu
m

fan
g

 en
th

alten
e ab

er erfo
rd

erlich
e M

aterialien
:

Teströhrchen aus K
unststoff

P
räzisionspipetten: 0,1 m

L und 0,2 m
L

S
erologische P

ipetten
N

orm
ale und abnorm

ale K
ontrollen, z. B

. P
acific H

em
ostasis Level 1 C

oagula
tion C

ontrol, Low
 F

ibrinogen
C

ontrol und H
igh F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
a.

D
as F

ibrinogen A
ssay S

et und einzelne K
om

ponenten eignen sich für die m
anuelle, m

echanische, photo-optische oder
andere B

estim
m

ungsm
ethoden von G

erinnungsuntersuchungen. F
ür autom

atisierte und halbautom
atisietrte G

eräte sind
die A

nw
eisungen des jew

eiligen G
eräteherstellers zu beachten. F

ür m
anuelle und m

echanische Testm
ethoden:

A
.

M
indestens fünf unterschiedliche V

erdünnungen des rekonstituierten F
ibrinogen R

eference P
lasm

a in IB
S

vorbereiten. U
m

 S
törfaktoren zu m

inim
ieren, das P

lasm
a m

indestens in einem
 V

erhältnis von 1:3 verdünnen. 3

B
.

Q
ualitätskontroll- und P

a
tientenproben in einem

 V
erhältnis von 1:10 in IB

S
 verdünnen.

C
.

0,2 m
L jeder V

erdünnung für 4–6 M
inuten auf 37 °C

 vorw
ärm

en.
D

.
0,1 m

L B
ovine T

hrom
bin-R

eagenz zur vorgew
ärm

ten V
erdünnung hinzugeben und m

it einem
 T

im
er

m
essen, w

ann der G
erinnungsvorgang einsetzt. T

hrom
bin nicht vorw

ärm
en.

E
.

D
ie H

äufigkeit der K
urvenvorbereitung w

ird teilw
eise von der verw

endeten B
estim

m
ungsm

ethode für
G

erinnungsverfahren festgelegt. B
ei Ä

nderungen in R
eagenzchargen, G

erätew
echsel oder w

enn K
ontrollen

auß
erhalb des festgelegten B

ereichs liegen, im
m

er eine neue K
urve anlegen. 3

V
I.

E
rg

eb
n

isse

A
.

In einem
 V

erhältnis von 1:10 verdünntes P
lasm

a stellt 100 %
 des zugew

iesenen W
erts dar. D

er
V

erdünnungsfaktor w
eist auf die R

ela
tion zw

ischen der 1:10-V
erdünnung und anderen V

erdünnungen hin.

F
o

lg
en

d
e D

aten
 d

ien
en

 n
u

r als B
eisp

iel:

S
tandard =

 304 m
g/dL F

ibrinogen (jedes Labor m
uss die K

urven anhand der dort verw
endeten

R
eagenzien und G

eräte vorbereiten.)
8

B
.

D
en M

ittelw
ert von doppelten G

erinnungszeiten bis auf 0,1 S
ekunden genau berechnen. A

lle fünf
K

alibra
torpunkte zum

 K
onstruieren eines Log-Log-D

iag
ram

m
s verw

enden, das die F
ibrinogen-

K
onzentra

tion im
 V

ergleich zur G
erinnungszeit aufzeichnet. A

usgleichsgerade ziehen. D
iag

ram
m

 prüfen
und ggf. nicht-lineare P

unkte auslassen. D
as endgültige D

iag
ram

m
 m

uss aus m
indestens drei

aufeinanderfolgenden P
unkten bestehen. E

in D
iag

ram
m

, das ausschließ
lich die linearsten P

unkte enthält,
produziert die genauesten E

rgebnisse bei den K
ontroll- und P

a
tientenproben.

C
.

G
erinnungszeit der Q

ualitätskontroll- und P
a

tientenproben im
 D

iag
ram

m
 und den entsprechenden

F
ibrinogen-W

ert erm
itteln. W

enn die G
erinnungszeiten für die 1:10-V

erdünnung auß
erhalb der linearen

K
urve fallen, je nach B

edarf 1:5- oder 1:20-V
edünnungen vorbereiten. W

enn die P
robe in einem

 V
erhältnis

von 1:5 verdünnt w
ird, das E

rgebnis der S
tandardkurve durch 2 dividieren, bei einer 1:20-V

erdünnung, das
E

rgebnis der K
urve m

it 2 m
ultiplizieren, um

 das endgültige E
rgebnis zu erhalten.

V
II.

G
ren

zen
 d

es V
erfah

ren
s

A
.

D
em

 T
hrom

bininhibitor Trina
trium

citra
t sofort B

lut hinzugeben und vorsichtig m
ischen. E

D
TA

 und H
eparin

sind keine geeigneten T
hrom

bininhibitoren.
B

.
H

äm
olyse kann eine A

ktivierung der G
erinnungsfaktoren und eine S

törung bei der E
ndpunkterkennung

verursachen. Ikterische und lipäm
ische P

roben können für E
ndpunkterkennungsm

ethoden ebenfalls
ungeeignet sein.

C
.

D
ie P

roben sollten nur m
it w

asserabw
eisenden O

berflächen in K
ontakt kom

m
en.

D
.

D
as V

erhältnis von B
lut zu A

ntikoagulans beträgt in der R
egel 9:1 und resultiert in einer Z

itra
tkonzentra

tion
von 10,9–12,9 m

m
ol/L. D

iese K
onzentra

tion m
uss für P

a
tienten angepasst w

erden, deren H
äm

a
tokritw

erte
über 55 %

 liegen. S
iehe N

C
C

LS
-D

okum
ent H

21-A
3. 1,2

E
.

D
as E

infrieren und A
uftauen von R

esidualzellen enthaltendem
 P

lasm
a verursacht eine B

eschädigung der
Z

ellm
em

branen, die sich auf die E
rgebnisse ausw

irken kann.
F.

A
kute entzündliche R

eaktionen können den F
aktor I (F

ibrinogen) erhöhen. 3

G
.

F
ibrinogen-D

eg
rada

tionsprodukte (F
D

P
) können G

erinnungszeiten verlängern, besonders, w
enn der

F
ibrinogengehalt unterhalb von 150 m

g/dL liegt. 3

H
.

B
ei P

a
tienten m

it qualita
tiven F

ibrinogenanom
alien kann der Test für die T

hrom
bin-G

erinnungszeit auf
einen niedrigen F

ibrinogengehalt hinw
eisen. D

ie quantita
tiven F

ibrinogen-E
rgebnisse können unter

V
erw

endung anderer Testm
ethoden bei diesen P

roben norm
al sein. 3,4

I.
B

ei therapeutischen S
piegeln ha

t H
eparin keine A

usw
irkungen. S

ehr hohe H
eparinspiegel können jedoch

niedrige F
ibrinogen-E

rgebnisse verursachen. 3
W

enn eine Interferenz durch H
eparin verm

utet w
ird, kann

das T
hrom

bin in diesem
 Test durch das E

nzym
 B

a
troxobin ersetzt w

erden.
J.

F
ibrinogen-A

ssays können durch hohe P
araproteinspiegel, T

hrom
bin-A

ntikörper und das fibrinolytische
S

ystem
 aktivierende M

edikam
ente beeinträchtigt w

erden. 3

K
.

D
as F

ibrinogen A
ssay S

et und einzelne K
om

ponenten sind für eine V
erw

endung bei einer Tem
pera

tur von
37 ° C

 vorgesehen. D
as ordnungsgem

äß
e F

unktionieren aller H
eizelem

ente ist sicherzustellen.

V
III.

E
rw

artete W
erte:

Labora
torien sollten für F

ibrinogen-M
essungen ein norm

ales R
eferenzintervall festlegen. D

as
norm

ale R
eferenzintervall beträgt in der R

egel 150–350 m
g/dL (1,5–3,5 g/L). 3

IX
. 

L
eistu

n
g

sm
erkm

ale

A
.

G
en

au
ig

keit:
N

orm
ales P

lasm
a und P

lasm
en m

it niedrigen und erhöhtem
 F

ibrinogen w
urden in m

ehreren
Labora

torien m
it P

acific H
em

ostasis R
eagenzien getestet. D

ie E
rgebnisse w

urden m
it den E

rgebnissen
verglichen, die m

it H
ilfe von R

eagenzien anderer H
ersteller in m

ehreren Labora
torien erzielt w

urden. 9

B
.

G
en

au
ig

keit:
N

orm
ales P

lasm
a und P

lasm
en m

it niedrigen und erhöhtem
 F

ibrinogen w
urden an m

ehreren
Tagen m

it P
acific H

em
ostasis R

eagenzien auf einem
 photo-optischen G

erät getestet. E
s w

urden an jedem
Testtag 10 und insgesam

t 30 S
tandardkurven erm

ittelt. D
er prozentuale V

aria
tionskoeffizient lag dabei bei

5,9 %
 (niedrig), 3,4 %

 (norm
al) und 2,9 %

 (hoch). 10

X
.

R
eferen

zen

1.
C

lauss, A
. A

cta H
aem

at.
17:237-246, 1957.

2.
N

C
C

LS
: C

ollection, Transport, and P
rocessing of B

lood S
pecim

ens for C
oagulation Testing and

P
erform

ance of C
oagulation A

ssays.
2nd edition. A

pproved guideline. N
C

C
LS

 D
okum

ent H
21-A

3. W
ayne,

PA
., 1998.

3.
N

C
C

LS
: P

rocedure for determ
ining fibrinogen in plasm

a. A
pproved guideline. N

C
C

LS
 D

ocum
ent H

30-A
2.

W
ayne, PA

., 2001.
4.

M
usg

rave, K
.A

., B
ick, R

.L.: Q
uality A

ssurance in the H
em

ostasis Laboratory. In B
ick, R

.L., et al, editors:
H

em
atology: C

linical and Laboratory P
ractice. V

ol. 2, pp1309-1315. M
osby. S

t. Louis, M
O

., 1993.
5-7.

S
tabilitätsda

ten in D
H

F.
8-10.

D
a

ten in 510 K
-D

a
tei.

P
ro

b
e

P
acific H

em
o

stasis
n

 =
A

lle R
eag

enzien 
n

 =
N

ied
rig

:
144 m

g/dL
10

163 m
g/dL

195
N

o
rm

al:
294 m

g/dL
10

297 m
g/dL

195
H

o
ch

:
488 m

g/dL
16

474 m
g/dL

390

V
erd

ü
n

n
u

n
g

V
erd

ü
n

n
u

n
g

F
ib

rin
o

g
en

M
ittel-C

T
 

Fakto
r

(m
g

/d
L

)
(S

eku
n

d
en

)
1:3,5

10/3,5 =
 2,9

304 x 2,9 =
 882

5,8
1:5

10/5 =
 2

304 x 2 =
608

7,3
1:10

10/10 =
 1

304 x 1 =
 304

13,4
1:15

10/15 =
 0,67

304 x 0,67 =
 204

20,8
1:35

10/35 =
 0,29

304 x 0,29 =
 88

49,2

B
E

S
T

E
L

L
IN

F
O

R
M

A
T

IO
N

E
N

K
at.- N

r.
B

esch
reibu

n
g

In
h

alt

100600
F

ibrinogen A
ssay S

et
100 N

achw
eise

100602
F

ibrinogen R
eference P

lasm
a:

10 x 1 m
L

100604
Low

 F
ibrinogen C

ontrol P
lasm

a
10 x 1 m

L
100607

H
igh F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
a

10 x 1 m
L

100595
C

oagula
tion C

ontrol P
lasm

a, Level 1
10 x 1 m

L
100601

B
ovine T

hrom
bin 200 (100 N

IH
/m

L)
10 x 2 m

L
100606

B
ovine T

hrom
bin 500 (100 N

IH
/m

L)
10 x 5 m

L
100647

Im
idazole B

uffered S
aline

2 x 135 m
L

F
IS

H
E

R
 D

IA
G

N
O

S
T

IC
S

 G
E

W
Ä

H
R

LE
IS

T
U

N
G

S
S

A
U

S
S

C
H

LU
S

S

F
isher D

iagnostics (F
D

) garantiert dem
 K

äufer nur, dass die F
D

-P
rodukte die A

ngaben auf den E
tiketten und in der entsprechenden P

roduktdokum
enta

tion erfüllen. D
er K

äufer m
uss die spezifische A

nw
endungstauglichkeit der F

D
-P

rodukte
selbst erm

itteln. F
D

 verpflichtet sich nach eigenem
 E

rm
essen ein fehlerhaftes oder unbrauchbares P

rodukt zu ersetzen oder die A
nschaffungskosten zu ersetzen. F

D
 S

C
H

LIE
S

S
T

 A
LLE

 A
N

D
E

R
E

N
 G

E
W

Ä
H

R
LE

IS
T

U
N

G
E

N
, A

U
S

D
R

Ü
C

K
LIC

H
O

D
E

R
 S

T
ILLS

C
H

W
E

IG
E

N
D

, E
IN

S
C

H
LIE

S
S

LIC
H

 D
E

R
 G

E
W

Ä
H

R
LE

IS
T

U
N

G
E

N
 D

E
R

 M
A

R
K

TG
Ä

N
G

IG
K

E
IT

 U
N

D
 TA

U
G

LIC
H

K
E

IT
 F

Ü
R

 B
E

S
T

IM
M

T
E

 Z
W

E
C

K
E

 A
U

S
. D

esw
eiteren sind w

eder F
D

 noch ihre V
ertreter in keinem

 F
all haftbar für

beiläufig entstandene oder Folgeschäden bzw
. -verluste.

A
ll other tradem

arks are the property of T
herm

o F
isher S

cientific Inc. and its subsidiaries.

Pacific Hem
ostasis

Fibrinogen Assay Set (100 determ
inations)

or one of the follow
ing com

ponents:
Fibrinogen Reference Plasm

a
Bovine Throm

bin (200 or 500 N
IH per vial)

Im
idazole Buffered Saline

O
R

D
E

R
IN

G
 IN

F
O

R
M

A
T

IO
N

C
at. N

o
.

D
escrip

tio
n

C
o

n
ten

ts
100600

F
ibrinogen A

ssay S
et

100 determ
ina

tions
100602

F
ibrinogen R

eference P
lasm

a
10 x 1 m

L
100604

Low
 F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
a

10 x 1 m
L

100607
H

igh F
ibrinogen C

ontrol P
lasm

a
10 x 1 m

L
100595

C
oagula

tion C
ontrol P

lasm
a, Level 1

10 x 1 m
L

100601
B

ovine T
hrom

bin 200 (100 N
IH

/m
L)

10 x 2 m
L

100606
B

ovine T
hrom

bin 500 (100 N
IH

/m
L)

10 x 5 m
L

100647
Im

idazole B
uffered S

aline
2 x 135 m

L

F
IS

H
E

R
 D

IA
G

N
O

S
T

IC
S

®
 L

IM
IT

E
D

 W
A

R
R

A
N

T
Y

F
isher D

iagnostics (F
D

) w
arrants to the purchaser only tha

t F
D

 products w
ill perform

 as described on their labeling and product litera
ture. P

urchaser m
ust determ

ine the suitability of F
D

 products for their specific applica
tions.

F
D

’s sole obliga
tion w

ill be, a
t its option, to either replace a non-conform

ing or defective product, or return the purchase price. F
D

 D
IS

C
LA

IM
S

 A
LL O

T
H

E
R

 W
A

R
R

A
N

T
IE

S
, E

X
P

R
E

S
S

E
D

 O
R

 IM
P

LIE
D

, IN
C

LU
D

IN
G

 T
H

E
W

A
R

R
A

N
T

IE
S

 O
F

 M
E

R
C

H
A

N
TA

B
ILIT

Y
 A

N
D

 F
IT

N
E

S
S

 F
O

R
 A

N
Y

 PA
R

T
IC

U
LA

R
 P

U
R

P
O

S
E

. N
either F

D
 nor its affilia

tes shall, in any event, be lia
ble for incidental or consequential loss or dam

age.

A
ll other tradem

arks are the property of T
herm

o F
isher S

cientific Inc. and its subsidiaries.



F
R

A
N

Ç
A

IS
E

S
PA

Ñ
O

L

I.
U

tilisatio
n

 p
révu

e

P
acific H

em
ostasis

®
F

ibrinogen A
ssay S

et, F
ibrinogen R

eference P
lasm

a, Im
idazole B

uffer S
aline (IB

S
), et

B
ovine T

hrom
bin 200 et 500 sont destinés à être utilisés dans la déterm

ina
tion quantita

tive du fibrinogène dans
les échantillons de plasm

a.

II.
R

ésu
m

é et p
rin

cip
es

Le dosage du fibrinogène lors du tem
ps de throm

bine est basé sur la m
éthode décrite à l’origine par C

lauss. 1
E

n
présence de concentra

tions élevées en throm
bine, le tem

ps nécessaire à la form
a

tion d’un caillot dans le
plasm

a dilué est inversem
ent proportionnel à la concentra

tion en fibrinogène.

III. 
R

éactifs

P
our utilisa

tion diagnostique in vitro.
S

tocker tous les réactifs non ouverts entre 2 et 8 °C
.

C
o

m
p

o
sitio

n
 :

B
ovin

e T
h

ro
m

b
in

 200 o
u

 500 (enviro
n

 100 u
n

ités N
IH

/m
L

): throm
bine bovine tam

ponnée lyophilisée.
R

econstituer avec de l’eau distillée conform
ém

ent aux instructions figurant sur l’étiquette du flacon. A
giter

doucem
ent jusqu’à ce que la solution soit uniform

e. Le m
a

tériel reconstitué est stable pendant 7 jours entre 
2 et 8 °C

, ou 8 heures entre 15-30°C
,

ou peut être congelé dans les 4 heures pour être utilisé dans les 30 jours. 5

D
écongeler rapidem

ent à 37 °C
. N

e pas recongeler. 6

F
ib

rin
o

g
en

 R
eferen

ce P
lasm

a: plasm
a hum

ain recueilli à l’aide d’anticoagulant (citra
te de sodium

). O
n ajoute

m
oins de 1,0 %

 de stabilisa
teurs et de tam

pon avant lyophilisa
tion. R

econstituer avec 1,0 m
L d’eau distillée.

A
giter doucem

ent jusqu’à ce que la solution soit uniform
e. Le m

a
tériel reconstitué est stable pendant 8 heures

entre 2 et 8 °C
. 7

Im
id

azo
le Tam

p
o

n
 S

alin
e (IB

S
): tam

pon d’im
idazole en solution saline, pH

 7,4 ±
 0,2, contenant 0,1 %

 d’azide
de sodium

 (conserva
teur).

A
tten

tio
n

 : C
hacun des élém

ents entrant dans la prépara
tion de F

ibrinogen R
eference P

lasm
a a subi des tests

hom
ologués par la F

D
A

, et a été déclaré non réactif au H
B

sA
g et néga

tif aux anticorps du V
IH

 et du H
C

V.
Toutefois, aucune m

éthode de test connue ne peut offrir la garantie que des produits provenant de sang hum
ain

ne transm
ettront pas l’hépa

tite, le S
ID

A
, ou toute autre m

aladie infectieuse. C
e produit, ainsi que tout produit

d'origine hum
aine, doit être considéré com

m
e potentiellem

ent infectieux.

A
tten

tio
n

 :
L’IB

S
 contient 0,1 %

 d’azide de sodium
. D

ans un environnem
ent acide, l’azide de sodium

 produit de
l’acide hydrazoïque, com

posé extrêm
em

ent toxique. D
iluer à l’eau courante avant d’élim

iner ces com
posés, puis

faire couler de g
randes quantités d’eau. C

es précautions sont indispensables pour éviter les dépôts dans les
conduites m

étalliques, qui peuvent produire des com
posés explosifs.

U
n m

anque de vide dans les flacons de F
ibrinogen R

eference P
lasm

a ou de T
hrom

bin, des résulta
ts aberrants,

ou des varia
tions de couleur du produit peuvent indiquer une détériora

tion. C
ependant, d’autres facteurs rela

tifs
au systèm

e de test peuvent nuire aux perform
ances des contrôles.

IV.
P

rélèvem
en

t d
’éch

an
tillo

n
Il est recom

m
andé d’ajouter 3,2 %

 (0,109 M
) de citra

te trisodique com
m

e anticoagulant lors des tests de
coagula

tion. É
viter l’hém

olyse et la contam
ina

tion par des liquides tissulaires. Les échantillons contenant m
oins

de 90 %
 du volum

e de rem
plissage escom

pté doivent être élim
inés. C

entrifuger le sang pendant 15 m
inutes à

1500 x g. E
ffectuer le dosage dans les 2 heures si les échantillons sont conservés entre 22 et 24 °C

. P
our plus

de détails sur le prélèvem
ent et le stockage d’échantillon, consulter le D

ocum
ent H

21-A
3 du N

C
C

LS
. 2

V.
P

ro
céd

u
re d

e test

M
atériel fo

u
rn

i :

P
acific H

em
o

stasis F
ib

rin
o

g
en

 A
ssay S

et : 100 tests :
B

ovine T
hrom

bin 200 : cinq flacons de 2,0 m
L

F
ibrinogen R

eference P
lasm

a : trois flacons de 1,0 m
L

Im
idazole Tam

pon S
aline : un flacon de 135 m

L 
R

em
arque : B

ovine T
hrom

bin 200, B
ovine T

hrom
bin 500, F

ibrinogen R
eference P

lasm
a et Im

idazole Tam
pon S

aline
peuvent égalem

ent être achetés séparém
ent.

M
atéreil n

écessaire m
ais n

o
n

 fo
u

rn
is :

Tubes à essai en plastique
P

ipettes de précision : 0,1 m
L et 0,2 m

L
P

ipettes sérologiques
C

ontrôles norm
aux et anorm

aux, tels les C
oagula

tion C
ontrol N

iveau 1, les Low
 F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
a et

H
igh F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
a de P

acific H
em

ostasis.

F
ibrinogen A

ssay S
et et ses com

posants peuvent être utilisés avec les m
éthodes de détection des caillots au point de

virage, qu’elles soient m
anuelles, m

écaniques ou à cellule photoélectrique. P
our les instrum

ents autom
atisés et sem

i-
autom

atisés, suivre les instructions du fabricant. P
our les m

éthodes de test m
anuelles et m

écaniques :

A
.

P
réparer au m

oins cinq dilutions différentes du F
ibrinogen R

eference P
lasm

a reconstitué dans l’IB
S

. D
iluer

le plasm
a à au m

oins 1:3 afin de m
inim

iser les facteurs interférents. 3

B
.

D
iluer les échantillons de contrôle de qualité et du pa

tient à 1:10 dans l’IB
S

.
C

.
P

réchauffer 0,2 m
L de chaque dilution à 37 °C

 pendant 4 à 6 m
inutes.

D
.

A
jouter 0,1 m

L de réactif B
ovine T

hrom
bin à la dilution préchauffée et chronom

étrer la form
a

tion du caillot.
N

e pas préchauffer la throm
bine.

E
.

La fréquence de prépara
tion de la courbe est en partie déterm

inée par la m
éthode utilisée pour la

détection des caillots. Toujours établir une nouvelle courbe à chaque changem
ent de lot de réactif,

d’instrum
ent, ou lorsque les contrôles ne sont plus com

pris dans les intervalles prédéfinis. 3

V
I.

R
ésu

ltats

A
.

Le plasm
a dilué à 1:10 représente 100 %

 de la valeur a
ttribuée. Le facteur de dilution indique la rela

tion
entre la dilution à 1:10 et les autres dilutions.

À
 titre d

’exem
p

le :

S
tandard =

 304 m
g/dl de fibrinogène (C

haque labora
toire doit établir des courbes correspondant à

ses réactifs et instrum
ents.) 

8

B
.

C
alculer la m

oyenne des divers tem
ps de coagula

tion en arrondissant au dixièm
e de seconde le plus

proche. U
tiliser les cinq points d’étalonnage pour établir une courbe logarithm

ique indiquant la
concentra

tion en fibrinogène par rapport au tem
ps de coagula

tion. Tracer la ligne droite de l’ajustem
ent

optim
al. E

xam
iner la courbe et, si nécessaire, om

ettre les points ne figurant pas sur cette droite. La courbe
finale doit com

prendre au m
oins trois points consécutifs. L’établissem

ent de la courbe uniquem
ent à l’aide

des points les plus linéaires perm
et de déterm

iner le m
eilleur recouvrem

ent sur les contrôles et les
échantillons des pa

tients.
C

.
D

éterm
iner le tem

ps de coagula
tion des échantillons du contrôle de qualité et des pa

tients sur la courbe et
lire la valeur en fibrinogène correspondante. S

i les tem
ps de coagula

tion pour la dilution à 1:10 ne
correspondent pas à la courbe linéaire, préparer des dilutions à 1:5 ou à 1:20 si nécessaire. S

i l’échantillon
est dilué à 1:5, diviser le résulta

t de la courbe étalon par 2 ; si l’échantillon était dilué à 1:20, m
ultiplier le

résulta
t de la courbe par 2 pour obtenir la valeur finale.

V
II.

L
im

ites
A

.
Il convient d’ajouter im

m
édia

tem
ent le sang au citra

te de trisodium
 (anticoagulant) et de m

élanger
doucem

ent. L’E
D

TA
 et l’héparine ne sont pas des anticoagulants adéqua

ts.
B

.
L'hém

olyse peut activer des facteurs de la coagula
tion et interférer sur la détection en point final. Les

échantillons ictériques et lipém
iques ne conviennent pas non plus aux m

éthodes de détection en point final.
C

.
L’échantillon doit n’entrer en contact qu’avec des surfaces non m

ouillables.
D

.
Le rapport entre sang et anticoagulant est généralem

ent de 9:1 et donne une concentra
tion en citra

te de
10,9 à 12,9 m

m
ol/L. C

ette concentra
tion doit être adaptée aux pa

tients dont le taux d’hém
a

tocrite est
supérieur à 55 %

. C
onsulter le D

ocum
ent H

21-A
3 du N

C
C

LS
. 1,2

E
.

Les échantillons de plasm
a congelés ou en cours de décongéla

tion qui contiennent des cellules résiduelles
produiront des m

em
branes cellulaires abîm

ées qui peuvent altérer les résulta
ts.

F.
D

es réactions inflam
m

a
toires aiguës peuvent entraîner une hausse du F

acteur I (fibrinogène) circulant. 3

G
.

U
n taux élevé de produits de dég

rada
tion du fibrinogène (P

D
F

) peuvent prolonger le tem
ps de coagula

tion,
notam

m
ent lorsque le taux de fibrinogène est inférieur à 150 m

g/dl. 3

H
.

C
hez les pa

tients présentant des anom
alies qualita

tives du fibrinogène, le test du tem
ps de throm

bine peut
indiquer une dim

inution du fibrinogène. Les résulta
ts quantita

tifs du fibrinogène peuvent s’avérer norm
aux

pour ces échantillons si testés par d’autres m
éthodes. 3,4

I.
L’héparine n’interfère pas à des niveaux thérapeutiques. C

ependant, des taux d’héparine très élevés
peuvent faire baisser les taux de fibrinogène. 3

La ba
troxobine (enzym

e) peut rem
placer la throm

bine dans
ce test si une interférence de l’héparine est suspectée.

J.
D

es taux élevés de paraprotéine, des anticorps anti-throm
bine et des m

édicam
ents qui activent le systèm

e
fibrinolytique peuvent interférer avec les dosages du fibrinogène. 3

K
.

Le F
ibrinogène A

ssay S
et et ses com

posants sont conçus pour être utilisés à 37 °C
. V

érifier le bon
fonctionnem

ent de tous les élém
ents chauffants.

V
III.

V
aleu

rs atten
d

u
es Les labora

toires doivent établir un intervalle de référence norm
al pour les m

esures du
fibrinogène. E

n général, l’intervalle de référence norm
al est de 150 à 350 m

g/dL (de 1,5 à 3,5 g/L). 3

IX
. C

aractéristiq
u

es d
es p

erfo
rm

an
ces

A
.

P
récisio

n
 :

D
es échantillons de plasm

a à fibrinogène faible, norm
al, et élevé ont été testés dans de

nom
breux labora

toires à l’aide de réactifs P
acific H

em
ostasis. C

es résulta
ts ont été com

parés aux résulta
ts

obtenus par de nom
breux utilisant des réactifs d'autres fabricants. 9

B
.

P
récisio

n
 :

D
es échantillons de plasm

a à fibrinogène faible, norm
al, et élevé ont été testés sur une

période de plusieurs jours à l’aide de réactifs P
acific H

em
ostasis sur un instrum

ent à cellule
photoélectrique. D

ix courbes étalon ont été établies pour chaque journée de test, pour un total de 
30 courbes étalon. Le C

V
 a été établi à 5,9 %

 (faible), 3,4 %
 (norm

al), et 2,9 %
 (élevé). 10

X
.

R
éféren
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C
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C
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uality A
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H
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D
onnées de stabilité provenant du D

H
F.

8-10.
D

onnées figurant dans le dossier 510(k).

É
chantillon

P
acific H

em
ostasis

n =
Tous les réactifs 

n =
Faib

le :
144 m

g/dL
10

163 m
g/dL

195
N

o
rm

al :
294 m

g/dL
10

297 m
g/dL

195
É

levé :
488 m

g/dL
16

474 m
g/dL

390

D
ilu

tio
n

Facteu
r

F
ib

rin
o

g
èn

e
T

C
 m

oy. 
d

e d
ilu

tio
n

(m
g

/d
L

)
(seco

n
d

es)
1:3,5

10/3,5 =
 2,9

304 x 2,9 =
 882

5,8
1:5

10/5 =
 2

304 x 2 =
608

7,3
1:10

10/10 =
 1

304 x 1 =
 304

13,4
1:15

10/15 =
 0,67

304 x 0,67 =
 204

20,8
1:35

10/35 =
 0,29

304 x 0,29 =
 88

49,2

P
O

U
R

 C
O

M
M

A
N

D
E

R

R
éf. C

at.
D

escrip
tio

n
C

o
n

ten
u

100600
F

ibrinogen A
ssay S

et
100 tests

100602
F

ibrinogen R
eference P

lasm
a

10 x 1 m
L

100604
Low

 F
ibrinogen C

ontrol P
lasm

a
10 x 1 m

L
100607

H
igh F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
a

10 x 1 m
L

100595
C

oagula
tion C

ontrol P
lasm

a, niveau 1
10 x 1 m

L
100601

B
ovine T

hrom
bin 200 (100 N

IH
/m

L)
10 x 2 m

L
100606

B
ovine T

hrom
bin 500 (100 N

IH
/m

L)
10 x 5 m

L
100647

Im
idazole B

uffered S
aline

2 x 135 m
L
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 D
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F
isher D

iagnostics (F
D

) garantit à l’acquéreur le bon fonctionnem
ent des produits F

D
, tel que décrit sur l’étiquette et dans le

s m
odes d’em

ploi. Il revient à l’acquéreur de décider si les produits F
D

 sont adaptés à ses besoins spécifiques. La seule
obliga

tion de F
D

 consiste soit à rem
placer un produit non conform

e ou défectueux, soit à rem
bourser le prix d’acha

t, à sa discrétion. F
D
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P
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É
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U
A

T
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N
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U
 P

R
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D
U
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 À

 TO
U

T
E

 A
U

T
R

E
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T
ILIS

A
T
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. F
D

, ni aucune de ses filiales, ne peut en aucun cas être tenue pour responsable d’un incident entraînant une perte
ou un dom

m
age quelconque.

A
ll other tradem

arks are the property of T
herm

o F
isher S

cientific Inc. and its subsidiaries.

I.
U

so
 p

revisto

Los productos P
acific H

em
ostasis

®
F

ibrinogen A
ssay S

et, F
ibrinogen R

eference P
lasm

a, Im
idazole B

uffered
S

aline (IB
S

) y B
ovine T

hrom
bin 200 y 500 se utilizan en la determ

inación cuantita
tiva de fibrinógeno en las

m
uestras de plasm

a.

II.
R

esu
m

en
 y fu

n
d

m
en

to
 

La determ
inación de fibriógeno por el tiem

po de coagulación de trom
bina está basada en el m

étodo descrito por
C

lauss
1. E

n presencia de altas concentraciones de trom
bina, el tiem

po necesario para la form
ación del coágulo

en el plasm
a diluido es inversam

ente proporcional a la concentración de fibrinógeno.

III. 
R

eactivo
s

P
ara uso diagnóstico in vitro.

C
onservar todos los reactivos sin abrir a 2–8 °C

. 

C
o

m
p

o
sició

n
:

B
ovin

e T
h

ro
m

b
in

 200 ó
 500 (ap

roxim
ad

am
en

te 100 u
n

id
ad

es N
IH

/m
L

): Trom
bina bovina tam

ponada y
liofilizada. R

econstituir con agua destilada según indica la etiqueta del frasco. A
gitar suavem

ente hasta su
com

pleta disolución. E
l m

a
terial reconstituido es estable durante 7 días a una tem

pera
tura entre 2 y 8 ºC

, o 8
horas a 15-30°C

, o puede ser congelado antes de las 4 horas para usario dentro de los 30 días
5. D

escongelar
rápidam

ente a 37 °C
. N

o volver a congelar
6.

Fibrinog
en R

eference P
lasm

a: P
lasm

a hum
ano recogido con citrato de sodio com

o anticoagulante. S
e añaden

<
1,0

%
 de estabilizantes y soluciones tam

pón antes de la liofilización. R
econstituir con 1,0 m

L de agua destilada.
A

gitar suavem
ente hasta su com

pleta disolución. E
l m

aterial reconstituido es estable durante 8 horas a 2–8 °C
7.

Im
id

azo
le B

u
ffered

 S
alin

e (IB
S

): S
olución tam

pón de im
idazol en solución salina, pH

 7,4 ±
 0,2, con azida

sódica al 0,1
%

 com
o conservante.

P
recau

ció
n

: Todas las unidades de m
a

terial de origen utilizadas en la preparación del F
ibrinogen R

eference
P

lasm
a han sido sido analizadas por un m

étodo hom
ologado por la F

D
A

, resultando no reactivas para H
B

sA
g y

nega
tivas para los anticuerpos de V

IH
 y V

H
C

. S
in em

bargo, ningún m
étodo conocido puede ofrecer la

seguridad com
pleta de que los productos derivados de sang

re hum
ana no transm

itirán hepa
titis, S

ID
A

 u otras
enferm

edades infecciosas. E
stos productos, com

o todos los m
a

teriales de origen hum
ano, deben m

anipularse
com

o m
a

teriales biológicos potencialm
ente infecciosos. 

A
d

verten
cia:

La IB
S

 contiene azida sódica al 0,1
%

. E
n un m

edio ácido, la azida sódica produce áciso
hidrazóico, un com

puesto m
uy tóxico. D

iluir con agua corriente antes de desecharla, y luego aclarar con agua
abundante. S

e recom
ienda seguir estas precauciones a fin de evitar la acum

ulación de residuos en las tuberiás
de m

etal, que pueden generar condiciones explosivas.

La ausencia de vacío en los frascos del F
ibrinogen R

eference P
lasm

a o Trom
bina, los valores erróneos o las

variaciones de color pueden ser indica
tivos del deterioro del producto. S

in em
bargo, un funcionam

iento
deficiente tam

bién puede deberse a otros factores de la prueba.

IV.
R

eco
g

id
a d

e m
u

estras
P

ara las pruebas de coagulación se recom
ienda utilizar com

o anticoagulante, citrato trisódico ad 3,2 %
 (0,109 M

).
E

vitar las hem
ólisis y la contam

inación por los fluidos tisulares. R
echazar las m

uestras con volum
en de llenado

inferior al 90
%

 del volum
en esperado. C

entrifugar la sang
re durante 15 m

inutos a 1500 x g. R
ealizar la prueba

antes de las 2 horas de la extracción si las m
uestras han sido conservadas a 22–24 °C

. P
ara m

ás inform
ación

sobre la recogida y conservación de m
uestras, consultar el docum

ento H
21-A

3 del N
C

C
LS

2 .

V.
P

ro
ced

im
ien

to
 d

e la p
ru

eb
a

M
aterial su

m
in

istrad
o

:

P
acific H

em
o

stasis F
ib

rin
o

g
en

 A
ssay S

et : 100 d
eterm

in
acio

n
es:

B
ovine T

hrom
bin 200: 5 frascos de 2,0 m

L
F

ibrinogen R
eference P

lasm
a: 3 frascos de 1,0 m

L
Im

idazole B
uffered S

aline: un frasco de 135 m
L

N
ota: Los productos B

ovine T
hrom

bin 200, B
ovine T

hrom
bin 500, F

ibrinogen R
eference P

lasm
a e Im

idazole B
uffered

S
aline tam

bién pueden adquirirse por separado.
M

aterial n
ecesario

 p
ero

 n
o

 su
m

in
istrad

o
:

Tubos de ensayo de plástico
P

ipetas de precisión: 0,1 y 0,2 m
L

P
ipetas serológicas

C
ontroles norm

ales y anorm
ales, tales com

o P
acific H

em
ostasis Level 1 C

oagula
tion C

ontrol, Low
 F

ibrinogen
C

ontrol y H
igh F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
as.

E
l equipo de reactivos par determ

inación de fibrinógeno y los com
ponentes individuales son adecuados para

usarios con m
étodos m

anuales, m
ecánicos o fotoópticos para la detección del punto final de form

ación del
coágulo. E

n el caso de instrum
entos autom

áticos y sem
iautom

áticos, seguir las instrucciones del fabricante. E
n

m
étodos de prueba m

anuales y m
ecánicos:

A
.

P
reparar un m

ínim
o de cinco diluciones diferentes del F

ibrinogen R
eference P

lasm
a reconstituido en IB

S
.

D
iluir el plasm

a al m
enos 1:3 para m

inim
izar los factores interferentes

3.
B

.
D

iluir el control de calidad y las m
uestras de pacientes a 1:10 en IB

S
.

C
.

P
recalentar 0,2 m

L de cada dilución a 37 °C
 durante 4–6 m

inutos.
D

.
A

ñadir 0,1 m
L del reactivo de B

ovine T
hrom

bin a la dilución precalentada y cronom
etrar la form

ación del
coágulo. N

o precalentar la trom
bina.

E
.

La frecuencia de la preparación de la curva de calibración viene parcialm
ente determ

inada por el m
étodo

de detección de coágulos utilizado. P
repare siem

pre una nueva curva cada vez que cam
bie el lote de

reactivo o el instrum
ento, o cuando los resultados de los controles no se encuentren dentro de los

intervalos establecidos
3.

V
I.

R
esu

ltad
o

s

A
.

E
l plasm

a diluido a 1:10 representa el 100
%

 del valor asignado. E
l factor de dilución indica la relación

entre la dilución a 1:10 y las dem
ás diluciones.

S
ó

lo
 a m

o
d

o
 d

e ejem
p

lo
:

E
stándar =

 304 m
g/dL de fibrinógeno (cada labora

torio debe preparar curvas con sus propios
reactivos e instrum

entos)
8.

B
.

C
alcular la m

edia de los tiem
pos de coagulación duplicados al 0,1 de segundo m

ás próxim
o. U

tilizar los
cinco puntos del calibrador para crear una curva log-log que represente la concentración de fibrinógeno
frente al tiem

po de coagulación. Trazar la línea recta que m
ejor  se ajuste a los cinco puntos. E

xam
inar la

curva y, si es necesario, om
itir los puntos no lineales. La curva final debe constar de tres puntos

consecutivos com
o m

ínim
o. La creación de la curva sólo con los puntos m

ás lineales producirá la m
ejor

recuperación de las concentraciones de los controles y de las m
uestras de paciente.

C
.

B
uscar el tiem

po de coagulación del control de calidad y de las m
uestras de pacientes en la curva y leer el

valor de fibrinógeno correspondiente. S
i los tiem

pos de dilución a 1:10 se encuentran fuera de la curva
lineal, preparar diluciones a 1:5 ó 1:20, según sea necesario. S

i la m
uestra se diluye a 1:5, dividir el

resultado de la curva estándar por 2; si la m
uestra se diluyó a 1:20, m

ultiplicar el resultado de la curva por
2 para obtener el resultado final.

V
II.

L
im

itacio
n

es
A

.
La sang

re debe añadirse inm
edia

tam
ente al anticoagulante de citra

to de trisódico y luego m
ezclarlos

cuidadosam
ente. E

D
TA

 y heparina no son anticoagulantes adecuados.
B

.
La hem

ólisis puede causar activación de los factores de coagulación e interfencia en la detección del
punto final.

C
.

La m
uestra sólo debe estar en contacto con superficies que no puedan m

ojarse.
D

.
La proporción de sang

re y anticoagulante generalm
ente es de 9:1 y da com

o resultado una concentración
de citra

to de 10,9 a 12,9 m
m

ol/l. E
sta concentración debe ajustarse en pacientes con hem

a
tocritos

superiores al 55
%

. C
onsultar el docum

ento H
21-A

3 del N
C

C
LS

. 1,2

E
.

La congelación y posterior descongelación del plasm
a con células residuales puede rom

per las
m

em
branas de las células, afectando adversam

ente a los resultados.
F.

Las reacciones inflam
a

torias agudas pueden aum
entar el factor I circulante (fibrinógeno). 3

G
.

Los fragm
entos g

randes de deg
radación de fibrinógeno (F

D
P

) pueden prolongar los tiem
pos de

coagulación, especialm
ente cuando el nivel de fibrinógeno es inferior a 150 m

g/dL. 3

H
.

E
n pacientes con anorm

alidades cualita
tivas de fibrinógeno, la determ

inación con el tiem
po de trom

bina
puede indicar un fibrinógeno bajo. Los resultados cuantita

tivos de fibrinógeno pueden ser norm
ales en

estas m
ism

as m
uestras, si éstas se analizan con otros m

étodos. 3,4

I.
La heparina a niveles terapéuticos no interfiere. S

in em
bargo, los niveles de heparina m

uy altos pueden
causar resultados de fibrinógeno bajo. 3

La trom
bina puede ser sustituida por la enzim

a ba
troxobina en este

ensayo si se sospecha una interferencia de la heparina.
J.

Los niveles altos de paraproteína, de anticuerpos de trobina y de fárm
acos que activan el sistem

a
fibrinolítico pueden interferir en las determ

inaciones de fibrinógeno. 3

K
.

E
l F

ibrinogen A
ssay S

et y los com
ponentes individuales están diseñados para funcionar a 37 °C

. A
segurarse

de que todos los elem
entos calefactores funcionan correctam

ente.

V
III.

V
alo

res p
revisto

s: Los laboratorios deben establecer un intervalo de referencia norm
al para las determ

inaciones
de fibrinógeno. G

eneralm
ente, el intervalo de referencia norm

al es de 150 a 350 m
g/dL (de 1,5 a 3,5 g/L)

3.

IX
. 

C
aracterísticas d

e fu
n

cio
n

am
ien

to

A
.

P
recisió

n
:

S
e som

etieron a prueba plasm
as con una tasa de fibrinógeno baja, norm

al y alta en varios
labora

torios utilizando reactivos de P
acific H

em
ostasis. Los resultados fueron com

parados con los
obtenidos utilizando reactivos de otros fabricantes en varios labora

torios. 9

B
.

E
xactitu

d
:

S
e som

etieron a prueba plasm
as con fibrinógeno bajo, norm

al y alto durante  de fibrinógeno
baja, norm

al y alta durante m
últiples días utilizando reactivos de P

acific H
em

ostasis en un instrum
ento

fotoóptico. E
n cada día de prueba se determ

inaron diez curvas estándar, obteniendo un total de 30. E
l

porcentaje del cociente de variación fue de 5,9
%

 (bajo), 3,4
%

 (norm
al) y 2,9

%
 (alto). 10
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ssurance in the H
em

ostasis Laboratory. In B
ick, R

.L., et al, editors:
H

em
atology: C

linical and Laboratory P
ractice. V

ol. 2, pp1309-1315. M
osby. S

t. Louis, M
O

., 1993.
5-7.

Los da
tos de estabilidad proceden de D

H
F.

8-10.
Inform

ación procedente de un archivo de 510(K
).

M
uestra

P
acific H

em
ostasis

n =
Todos los reactivos 

n
 =

B
ajo

:
144 m

g/dl
10

163 m
g/dL

195
N

o
rm

al:
294 m

g/dl
10

297 m
g/dL

195
A

lto
:

488 m
g/dl

16
474 m

g/dL
390

D
ilu

ció
n

Facto
r d

e
F

ib
rin

ó
g

en
o

T
C

 m
ed

io
d

ilu
ció

n
(m

g
/d

L
)

(seg
u

n
d

o
s)

1:3,5
10/3,5 =

 2,9
304 x 2,9 =

 882
5,8

1:5
10/5 =

 2
304 x 2 =

608
7,3

1:10
10/10 =

 1
304 x 1 =

 304
13,4

1:15
10/15 =

 0,67
304 x 0,67 =

 204
20,8

1:35
10/35 =

 0,29
304 x 0,29 =

 88
49,2

IN
F

O
R

M
A

C
IÓ

N
 PA

R
A

 P
E

D
ID

O
S

N
º d

e ref.
D

escrip
ció

n
C

o
n

ten
id

o

100600
F

ibrinogen A
ssay S

et
100 determ

inaciones
100602

F
ibrinogen R

eference P
lasm

a
10 x 1 m

L
100604

Low
 F

ibrinogen C
ontrol P

lasm
a

10 x 1 m
L

100607
H

igh F
ibrinogen C

ontrol P
lasm

a
10 x 1 m

L
100595

C
oagula

tion C
ontrol P

lasm
as, Level 1

10 x 1 m
L

100601
B

ovine T
hrom

bin 200 (100 N
IH

/m
L)

10 x 2 m
L

100606
B

ovine T
hrom

bin 500 (100 N
IH

/m
L)

10 x 5 m
L

100647
Im

idazole B
uffered S

aline
2 x 135 m

L

G
A

R
A

N
T

ÍA
 L

IM
ITA

D
A

 D
E

 F
IS

H
E

R
 D

IA
G

N
O

S
T

IC
S

F
isher D

iagnostics (F
D

) garantiza al com
prador que sólo los productos de F

isher D
iagnostics funcionarán tal y com

o se describe en sus etiquetas y docum
entación. E

l com
prador debe determ

inar si los productos de F
isher D

iagnostics son
idóneos para sus aplicaciones específicas. La única obligación de F

isher D
iagnostics será, a su elección, la sustitución de un producto defectuoso o que no cum

pla con las especificaciones, o bien la devolución del precio de com
pra. F

D
R

E
C

H
A

Z
A

 C
U

A
LQ

U
IE

R
 O

T
R

A
 G

A
R

A
N

T
ÍA

, S
E

A
 E

X
P

R
E

S
A

 O
 IM

P
LÍC

ITA
, IN

C
LU

Y
E

N
D

O
 LA

S
 G

A
R

A
N

T
ÍA

S
 D

E
 C

O
M

E
R

C
IA

B
ILID

A
D

 E
 ID

O
N

E
ID

A
D

 PA
R

A
 C

U
A

LQ
U

IE
R

 P
R

O
P

Ó
S

ITO
 D

E
T

E
R

M
IN

A
D

O
. N

i F
D

 ni sus afiliados podrán ser
considerados responsables, en ningún caso, por las pérdidas o daños incidentales o consecuentes.

A
ll other tradem

arks are the property of T
herm

o F
isher S

cientific Inc. and its subsidiaries.

Pacific Hem
ostasis

Fibrinogen Assay Set (100 determ
inations)

or one of the follow
ing com

ponents:
Fibrinogen Reference Plasm

a
Bovine Throm

bin (200 or 500 N
IH per vial)

Im
idazole Buffered Saline

Pacific Hem
ostasis

Fibrinogen Assay Set (100 determ
inations)

or one of the follow
ing com

ponents:
Fibrinogen Reference Plasm

a
Bovine Throm

bin (200 or 500 N
IH per vial)

Im
idazole Buffered Saline



ITA
LIA

N
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M
anufacturer

H
ersteller

F
abricant 

F
abricante

F
abbricante

In V
itro

D
iagnostic M

edical D
evice

M
edizinprodukt für die in-vitro-D

iagnostik
M

a
tériel m

édical pour utilisa
tion diagnostique

in vitro
D

ispositivo m
édico para diagnóstico

in vitro
D

ispositivo m
edico per diagnosi in vitro

IV
D

R
E

F

E
C

 R
E

P

Lot N
um

ber
C

hargenum
m

er
N

um
éro de lot

N
úm

ero de lote
N

um
ero di lotto

Tem
pera

ture Lim
ita

tion
Tem

pera
tureinschränkungen

Lim
ite de tem

péra
ture

Lím
ite de tem

pera
tura

Lim
iti di tem

pera
tura

C
E

 M
ark

C
E

-M
arkierung

M
arquage C

E
M

arca C
E

 
M

archio C
E

C
a

talogue N
um

ber
K

a
talognum

m
er

R
éférence ca

talogue
N

úm
ero de ca

tálogo 
N

um
ero di ca

talogo

C
onsult Instructions for U

se
B

edienungsanleitung lesen
C

onsulter le m
anuel d’utilisa

tion
C

onsultar las instrucciones de uso
C

onsultare le istruzioni per l’uso

A
uthorized R

epresenta
tive in the E

uropean C
om

m
unity

A
utorisierte V

ertretung in der E
uropäische G

em
einschaft

R
eprésentant ag

réé pour La com
m

unauté E
uropéenne

R
epresentante autorizado en la C

om
unidad E

uropea
R

appresentante autorizza
to nella C

om
unità europea

U
se B

y
V

erfallsda
tum

U
tiliser jusque

Fecha de caducidad
D

a utilizzare entro

B
iological R

isks
B

iologische R
isiken

R
isques biologiques

R
iesgos biológicos

R
ischi biologici

S
ym

b
o

ls K
ey

I.
U

so
 p

revisto

I prodotti P
acific H

em
ostasis

®
F

ibrinogen A
ssay S

et, F
ibrinogen R

eference P
lasm

a, Im
idazole B

uffered S
aline

(IB
S

) e B
ovine T

hrom
bin 200 e 500

sono sta
ti studia

ti per la determ
inazione quantita

tiva del fibrinogeno nei
cam

pioni di plasm
a.

II.
R

iep
ilo

g
o

 e p
rin

cip
i d

el test

Il dosaggio del fibrinogeno nel tem
po di coagulazione con trom

bina si basa sul m
etodo originariam

ente descritto
da C

lauss. 1
In presenza di eleva

te concentrazioni di trom
bina, il tem

po richiesto per la form
azione del coagulo

nel plasm
a diluito è inversam

ente proporzionale alla concentrazione di fibrinogeno.

III. 
R

eag
en

ti

P
er diagnostica

in vitro.
C

onservare i reagenti nei flacone chiuse a 2–8 °C
.

C
o

m
p

o
sizio

n
e:

B
ovin

e T
h

ro
m

b
in

 200 o
 500 (circa 100 N

IH
 U

n
ità/m

L
): B

ovine T
hrom

bin tam
pona

ta liofilizza
ta. R

icostituire
con acqua distilla

ta com
e riporta

to sull’etichettadel flacone. A
gitare dolcem

ente fino al com
pleto scioglim

ento. Il
m

a
teriale ricostituito si m

antiene stabile per 7 giorni a 2–8 °C
, oppure 8 ore a 15-30° oppure può essere

congela
to entro 4 ore dall’uso per 30 giorni. 5

S
congelare rapidam

ente a 37 °C
. N

on congelare nuovam
ente. 6

F
ib

rin
o

g
en

 R
eferen

ce P
lasm

a: plasm
a um

ano raccolto con anticoagulante al citra
to di sodio. P

rim
a di

procedere alla liofilizzazione vengono aggiunti stabilizzanti e tam
poni nella m

isura del <
1,0

%
. R

icostituire con
1,0 m

L di acqua distilla
ta. A

gitare dolcem
ente fino al com

pleto scioglim
ento. Il m

a
teriale ricostituito si m

antiene
stabile per 8 ore a 2–8 °C

. 7

Im
id

azo
le B

u
ffered

 S
alin

e (IB
S

): tam
pone all’im

idazolo in soluzione salina, pH
 7,4 ±

 0,2, con 0,1
%

 di sodio
azide com

e conservante.

A
tten

zio
n

e: ciascuna unità del m
ateriale originale utilizzata per la preparazione del F

ibrinogen R
eference P

lasm
a

è stata testata tram
ite un m

etodo approvato della F
D

A
 ed è risultata non reattiva per H

B
sA

g e negativa per gli
anticorpi all'H

IV
 e all'H

C
V. C

iononostante nessun test noto è in grado di garantire al 100
%

 che i prodotti ottenuti
dal sangue um

ano non possano di trasm
ettere epatite, A

ID
S

 o altre infezioni. Q
uesto prodotto, com

e tutti i m
ateriali

di origine um
ana, deve essere trattato alla stregua dei m

ateriali biologici potenzialm
ente infettivi.

A
vverten

za:
IB

S
 contiene 0,1

%
 di sodio azide.S

odio azide in condizioni acide rilascia acido idrazoico, un
com

ponente altam
ente tossico. D

iluire con acqua corrente prim
a di sm

altire e sciacquare con abbondante
acqua. Q

ueste precauzioni servono ad im
pedire la form

azione di depositi nelle tubazioni m
etalliche in cui

potrebbero svilupparsi delle condizioni esplosive.

La perdita del vuotonei flaconi di F
ibrinogen R

eference P
lasm

a o della trom
bina, dei valori irregolari o alterazioni

del colore potrebbero indicare un deterioram
ento del prodotto. In ogni caso, prestazioni scadenti potrebbero

essere dovute ad altri fa
ttori lega

ti al sistem
a di test.

IV.
R

acco
lta d

ei cam
p

io
n

i
P

er il test sulla coagulazione si raccom
anda l’uso dell’anticoagulante al citra

to trisodico al 3,2
%

 (0,109
M

).
E

vitare l’em
olisi e la contam

inazione da parte dei liquidi tissutali. N
on utilizzare i cam

pioni con un volum
e di

riem
pim

ento previsto inferiore al 90
%

. C
entrifugare il sangue per 15 m

inuti a 1500 x g. N
el caso in cui i cam

pioni
siano m

antenuti a una tem
pera

tura di 22–24 °C
, eseguire l'analisi entro 2 ore. P

er m
aggiori inform

azioni sulla
raccolta e sulla conservazione dei cam

pioni vedere il docum
ento N

C
C

LS
 H

21-A
3. 2 

V.
P

ro
ced

u
ra d

el test

M
ateriali in

 d
o

tazio
n

e:

P
acific H

em
o

stasis F
ib

rin
o

g
en

 A
ssay S

et - 100 d
eterm

in
azio

n
i:

B
ovine T

hrom
bin 200: cinque flaconi da 2,0 m

L
F

ibrinogen R
eference P

lasm
a: tre flaconi da 1,0 m

L
Im

idazole B
uffered S

aline: un flacone da 135 m
L

N
ota: è possibile acquistare anche separatam

ente B
ovine T

hrom
bin 200, B

ovine T
hrom

bin 500, F
ibrinogen

R
eference P

lasm
a e Im

idazole B
uffered S

aline.

M
ateriali n

ecessari, m
a n

o
n

 in
 d

o
tazio

n
e:

P
rovette di plastica

P
ipetta

trici di precisione: da 0,1 e 0,2 m
L

P
ipette sierologiche

C
ontrolli norm

ali ed pa
tologici quali i prodotti P

acific H
em

ostasis Level 1 C
oagula

tion C
ontrol, Low

 F
ibrinogen

C
ontrol e H

igh F
ibrinogen C

ontrol P
lasm

as.

Il F
ibrinogen A

ssay S
et ed i singoli com

ponenti sono indicati in caso di m
etodi di per l'uso con m

etodi di rilevazione del
coagulo m

anuale, m
eccanico oppure foto-ottico. P

er la strum
entazione autom

atica e sem
iautom

atica attenersi alle
istruzioni della ditta produttrice della strum

entazione. P
er i m

etodi di analisi m
anuale e m

eccanica:

A
.

P
reparare alm

eno cinque diverse diluizioni del F
ibrinogen R

eference P
lasm

a ricostituito in IB
S

. D
iluire il

plasm
a alm

eno nel rapporto di 1:3 per ridurre al m
inim

o i fa
ttori di interferenza. 3

B
.

D
iluire il controllo di qualità ed i cam

pioni del paziente in IB
S

 nel rapporto di 1:10.
C

.
P

reriscaldare 0,2 m
L di ciascuna diluizione a 37 °C

 per 4–6 m
inuti.

D
.

A
ggiungere 0,1 m

L di reagente della B
ovine T

hrom
bin alla diluizione preriscalda

ta e cronom
etrare la

form
azione del coagulo. N

on preriscaldare la trom
bina.

E
.

La frequenza della preparazione della curva è in parte determ
ina

ta dal m
etodo di rilevam

ento del  coagulo
utilizza

to. P
reparare sem

pre una nuova curva ad ogni cam
bio del lotto del reagente, della strum

entazione
oppure ogniqualvolta i controlli non rientrino più nei range stabiliti. 3

V
I.

R
isu

ltati

A
.

Il plasm
a diluito ad 1:10 rappresenta il 100%

 del valore assegna
to. Il fa

ttore di diluizione indica il rapporto
che intercorre tra la diluzione 1:10 ed altre diluizioni.

E
sem

p
io

:

S
tandard =

 304 m
g/dL fibrinogeno (ciascun labora

torio è tenuto a preparare le curve con i propri
reagenti e la propria strum

entazione.)
8

B
.

C
alcolare il valore m

edio dei duplica
ti dei tem

pi di coagulazione arrotondando al decim
o di secondo..

U
tilizzare tutti e cinque i punti del calibra

tore per costruire una curva logaritm
ica che rappresenti la

concentrazione del fibrinogeno rispetto al tem
po di coagulazione. D

isegnare una retta del risulta
to m

igliore.
E

sam
inare la curva e, se necessario, om

ettere i punti non lineari. La curva definitiva deve essere form
a

ta
da alm

eno tre punti consecutivi. la costruzione della curva utilizzando esclusivam
ente i punti più lineari

consentirà di ottenere il m
iglior rilevam

ento dei cam
pioni di controllo e del paziente.

C
.

R
icavare dalla curva il tem

po di coagulazione del controllo di qualità e dei cam
pioni del paziente e leggere

il corrispondente valore del fibrinogeno. S
e i tem

pi di coagulazione rela
tivi alla diluizione 1:10 cadono al di

fuori della curva lineare, preparare delle diluizioni 1:5 oppure 1:20. S
e il cam

pione è sta
to diluito in rapporto

1:5, dividere per 2 il risulta
to ottenuto dalla curva standard; se il cam

pione è sta
to diluito in rapporto 1:20,

m
oltiplicare per 2 il risulta

to della curva per ottenere il risulta
to finale.

V
II.

L
im

itazio
n

i
A

.
A

ggiungere im
m

edia
tam

ente il sangue all’anticoagulante a base di citra
to trisodico e m

iscelare dolcem
ente.

E
D

TA
 ed eparina non sono ada

tti com
e anticoagulanti.

B
.

L’em
olisi può a

ttivare il fa
ttore di coagulazione ed interferire nel rilevam

ento del punto finale. I cam
pioni

itterici e lipem
ici potrebbero risultare inappropria

ti per i m
etodi di rilevam

ento del punto finale.
C

.
Il cam

pione deve venire a conta
tto esclusivam

ente con superfici non um
idificabili.

D
.

Il rapporto del sangue rispetto all’anticoagulante è generalm
ente pari a 9:1 e dà luogo ad una

concentrazione di citra
to com

presa tra 10,9 e 12,9 m
m

ol/L. N
el caso di pazienti con em

a
tocrito superiore al

55
%

 è necessario regolare tale concentrazione. F
are riferim

ento al docum
ento N

C
C

LS
 H

21-A
3. 1

E
.

Il congelam
ento e lo scongelam

ento del plasm
a contenente cellule residue può danneggiare le m

em
brane

delle cellule com
prom

ettendo i risulta
ti.

F.
G

ravi reazioni infiam
m

a
torie possono aum

entare il fa
ttore I circolante (fibrinogeno).

G
.

U
n’eleva

ta concentrazione di prodotti di deg
radazione del fibrinogeno (F

D
P

) potrebbe prolungare i tem
pi di

coagulazione sopra
ttutto nel caso in cui il livello del fibrinogeno risulti inferiore a 150 m

g/dL. 3

H
.

N
ei pazienti con g

ravi anom
alie qualita

tive del fibrinogeno, l’analisi del tem
po di coagulazione della

trom
bina potrebbe indicare un decrem

ento del fibrinogeno. I risulta
ti quantita

tivi del fibrinogeno potrebbero
risultare norm

ali sugli stessi cam
pioni in caso di utilizzo di altri m

etodi. 3,4

I.
L’eparina non interferisce sui livelli terapeutici. In ogni caso, livelli m

olto eleva
ti di eparina potrebbero dare

luogo a bassi valori del fibrinogeno. 3
S

e si sospetta una sim
ile interferenza da parte dell’eparina, in luogo

della trom
bina in questa analisi è possibile utilizzare l’enzim

a ba
troxobina.

J.
E

leva
ti livelli di paraproteina, anticorpi della trom

bina e farm
aci in g

rado di a
ttivare il sistem

a fibrinolitico
possono interferire con l’analisi del fibrinogeno. 3

K
.

Il F
ibrinogen A

ssay S
et ed i singoli com

ponenti sono sta
ti studia

ti per operare a 37 °C
. A

ccertarsi che tutti
gli elem

enti riscaldanti funzionino correttam
ente.

V
III.

V
alo

ri attesi: I labora
tori devono stabilire intervalli di riferim

ento norm
ali per le m

isurazioni del fibrinogeno.
G

eneralm
ente un intervallo di riferim

ento norm
ale è 150–350 m

g/dL (1,5–3,5 g/L). 3

IX
. 

C
aratteristich

e d
elle p

restazio
n

i

A
.

A
ccu

ratezza:
U

n plasm
a con valore del fibrinogeno basso, norm

ale ed alto è sta
to analizza

to in diversi
labora

tori utilizzando i reagenti P
acific H

em
ostasis. I risulta

ti sono sta
ti confronta

ti con quelli ottenuti in vari
labora

tori utilizzando reagenti di altre ditte produttrici. 9

B
.

P
recisio

n
e:

In giorni diversi è sta
to analizza

to un plasm
a con valore del fibrinogeno basso, norm

ale ed alto
utilizzando i reagenti P

acific H
em

ostasis su strum
entazione foto-ottica. In ogni giorno di prova sono sta

te
determ

ina
te dieci curve standard, per un totale di 30 curve standard. È

 sta
to riscontra

to un C
V

 percentuale
pari a 5,9 %

 (basso), 3,4 %
 (norm

ale) e 2,9
%

 (alto). 10

X
.
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C
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pione
P

acific H
em

ostasis
n =

Tutti i reag
enti 

n
 =

B
asso

:
144 m

g/dL
10

163 m
g/dL

195
N

o
rm

ale:
294 m

g/dL
10

297 m
g/dL

195
A

lto
:

488 m
g/dL

16
474 m

g/dL
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D
ilu

izio
n

e
D
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izio

n
e

F
ib

rin
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g
en

o
C

T
 m

ed
io

fatto
re

(m
g

/d
L

)
(seco

n
d

i)
1:3,5

10/3,5 =
 2,9

304 x 2,9 =
 882

5,8
1:5

10/5 =
 2

304 x 2 =
608

7,3
1:10

10/10 =
 1

304 x 1 =
 304

13,4
1:15

10/15 =
 0,67

304 x 0,67 =
 204

20,8
1:35

10/35 =
 0,29

304 x 0,29 =
 88
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ibrinogen C
ontrol P
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a
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