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A biztonsag es teljesitmény 0sszefoglalasa
RVV

A biztonsagi és teljesitménydsszefoglald (SSP) célja, hogy a nyilvanossag szamara hozzaférhetévé
tegye a késziilék biztonsaganak és teljesitményének fébb szempontjairél sz6lo, naprakész
Osszefoglalot.

Az SSP nem helyettesiti a haszndlati utasitast, mint az eszkoz biztonsagos haszndlatat biztosité f6
dokumentumot, és nem célja diagnosztikai vagy terapids javaslatok nyujtasa a célzott felhasznalok
vagy betegek szamara. Az alabbi informacidk a felhasznalok/egészségiigyi szakemberek szamara
késziiltek.

1. Az eszkOz azonositasa és altalanos informaciok

1.1. Az eszkoz kereskedelmi neve

RVV (REF 1071EU)

1.2. Gyarto

APIRO Diagnostics Kft.
2040 Budaors, Liget utca 3/2,

Magyarorszag

1.3. Gyarto6 egyedi regisztraciés szama (SRN)
HU-MF-000043501

1.4. Alapvet6 UDI-DI

59998629921071EU_1VH

1.5. Europai orvostechnikai eszk6z6k ndmenklatiraja (EMDN)

W01030299 - Vérzéscsillapitd reagensek - egyéb

1.6. Az eszkoz kockazati osztalya

C osztaly. 3j és 3k osztalyozasi szabalyok

1.7. Az eszkoz els6 CE-jelolésének éve az eszkozt lefedd
2017/746/EU rendelet szerint

2025
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1.8. Meghatalmazott képviseld

n/a

1.9. Bejelentett szervezet

3EC International a.s. (2265)

2. Rendeltetés és egyéb jelzések

2.1. Rendeltetés

Az RVV egy in vitro diagnosztikai célra szant, azonnal hasznélhaté reagens, amelynek rendeltetése a
viszkoelasztometrids elemzés sordn a citratos vérben taldlhaté kozvetlen FXa antagonistak
kimutatdsa.

2.2. Javallatok és célcsoportok

A felné6tt betegek vérében feltételezett FXa-antagonistak jelenlétének kimutatdsara javallott.

2.3. Jelzés arra vonatkozoan, hogy az eszkoz betegkozeli tesztelésre
és/vagy kisér6 diagnosztikara szolgal-e
Az RVV-teszt nem alkalmas betegkozeli tesztelésre.

Az RVV-teszt nem kisérd diagnosztikai eszkoz.

2.4. Korlatozasok és/vagy ellenjavallatok

Az RVV teszt nem alkalmazhaté nem frakcionalt heparinnal kezelt betegeknél, mivel ez hamis pozitiv
eredményekhez vezethet a tesztben.

Az RVV teszt mechanizmusa nem specifikus a kozvetlen FXa-antagonistakra. Mas antikoagulansok,
példaul a heparinok vagy a trombin-antagonistak szintén meghosszabbithatjak a véralvadasi id6t, és
hamis pozitiv eredményeket okozhatnak az RVV-tesztben. A faktorhidnyok meghosszabbithatjak a
véralvadasi id6t, és hamis pozitiv eredményeket okozhatnak.

3. Az eszkoz leirasa

3.1. Az eszkoz leirasa

Vizsgalati rendszer a teljes vérben torténd véralvadas aktivalasanak értékelésére, amely Russel
vipera mérgével (a X-es véralvadasi faktor aktivatora) indithaté el. A pipettahegy tartalmaz
reagenshordozot és kalcium-kloridot a citrattal kezelt vérminta Gjrakalciumozasara. Laboratériumi
hasznalatra szant.
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3.2. A komponensek leirasa

A késziilék értékesitési egysége 10 darab, egyenként lezart, egyszer haszndalatos tasakot tartalmaz,
amelyek mindegyike egy pipettahegyet és reagenssel ellatott, Russell vipera mérgébdl és kalcium-
kloridbdl 4ll6 szaraz kémiai reagenssel van ellatva. Minden tasak egy szaritéanyag-tasakot tartalmaz.
Minden egyenként lezart hegy egy elemzéshez hasznalhatd, azaz a késziilék értékesitési egysége 10
teszt elvégzésére alkalmas.

3.3. Az eszkoz korabbi generacidi vagy valtozatai

A jelenlegi eszkozgeneracio az els, ezért nincsenek korabbi generacidi.

3.4. Az eszkoz egyiitt hasznalni szant kiegészitok leirasa

Nincs sziikség kiegészitdkre.

3.5. Az eszkoz egyiitt hasznalni kivant egyéb eszkozok és termékek

leirasa
Az eszkoz neve | Eszkoz REF Eszkoz tipusa Eszkoz gyartéja
ClotPro 6.0 111010 elemz6 enicor GmbH
Cups & Pins 112010 tartalyok enicor GmbH
QC1 113101 pozitiv kontroll enicor GmbH
QC2 113102 negativ kontroll enicor GmbH

4. Harmonizalt szabvanyok és CS alkalmazasa

A késziilék fejlesztése és életciklusa soran a kovetkezd harmonizalt szabvanyokat alkalmaztak:

Szabdlyozdsi célii kévetelmények

EN ISO 14971:2019 + A11:2021 Orvostechnikai eszkézok - Kockdzatkezelés alkalmazdsa
orvostechnikai eszkozokre

EN ISO 15223-1:2021 Orvostechnikai eszkdzék - A gydrté dltal megadandd informdcidkhoz
haszndlando szimbdélumok - 1. rész: Altaldnos kévetelmények

Az 1VDR-ben meghatarozott kozos el6irdsok eddig nem keriiltek kidolgozadsra az eszkozre
vonatkozoéan.
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5. Kockazatok és figyelmeztetések

5.1. Maradék kockazatok és nemkivanatos hatasok

A késziilék kockazatkezelési tevékenységei soran a kdvetkezé maradék kockazatokat azonositottak:

e A termék nem rendeltetésszer{i hasznalata esetén a felhasznalo helyteleniil értelmezheti a
vizsgalati eredményeket.

o Az eszkoz kezelési hibai esetén a beteg véralvadasa helytelentil tiikrozédhet.

e Alejart termék hasznalata esetén a beteg véralvadasa helytelentil tiikrozédhet.

e Elfogadhatatlan szallitdsi és tarolasi korilmények esetén a beteg véralvadasa helyteleniil
tiikkrozédhet.

Az eszkdz forgalomba hozatalat kovetd tevékenységek sordn nem azonositottak nemkivanatos
mellékhatasokat.

5.2. Figyelmeztetések és ovintézkedések
FIGYELEM: A késziilék rendeltetésétdl eltéré hasznalata a felhasznal6 altal a teszt eredményeinek
helytelen értelmezéséhez vezethet.

FIGYELEM: A helytelen tarolasi korilmények befolydsolhatjdk a reagens stabilitdsat és hibas
vizsgalati eredményekhez vezethetnek.

FIGYELEM: Ne hasznaljon hibas tasakokbol vagy szaritéanyagot nem tartalmazé tasakokbol
szarmazo pipettahegyeket.

FIGYELEM: Egyszer hasznalatos eszkoz - ne hasznalja tjra.

FIGYELEM: Az eszk6z hasznalata soran bekovetkezett barmely stlyos eseményt be kell jelenteni a
gyartonak és annak a tagallamnak az illetékes hatdsaganak, amelyben a felhasznal6 és/vagy a beteg
letelepedett.

FIGYELEM: A hasznalati utasitas be nem tartasa a késziilék helytelen kezeléséhez vezethet, ami hibas
vizsgalati eredményeket okozhat.

FIGYELEM: Az emberi vérmintakat évatosan kell kezelni, a bioldgiai veszélyt jelenté anyagokra
vonatkozé altaldnos 6vintézkedéseket betartva.

FIGYELEM: Az 6sszes anyag kezelése soran be kell tartani az altalanos 6vintézkedéseket (pl. kesztyii
viselése és a bornek a mintakkal és reagensekkel val6 érintkezésének minimalizalasa).

MEGJEGYZES: A hulladékot a helyi eléirdsoknak megfelel6en 4rtalmatlanitsa.
MEGJEGYZES: Anyagbiztonsagi adatlap kérésre rendelkezésre 4ll.

FIGYELEM: Vénas vérmintat az ajanlott eljarasoknak megfelel6en, 3,2% natrium-citratot tartalmazé
vérvételi cs6vel vegyen. A mintdkat a vérvétel utdn 3 o6ran belil kell elemezni. A vért
szobahOmérsékleten tarolja. Mindig ligyeljen arra, hogy a vérvételi csovek a jelzett toltési
mennyiségig legyenek megtoltve, hogy elkeriilje a tulzott citratszintet.

FIGYELEM: Ne hasznalja a lejart terméket. A lejart termék haszndlata hibas vizsgalati eredményekhez
vezethet.
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5.3. Egyéb relevans biztonsagi szempontok, beleértve a helyszini
biztonsagi korrekcids intézkedések (FSCA, beleértve az FSN-t)
osszefoglalasat

A késziilékre vonatkozodan eddig nem adtak ki FSCA-t vagy FSN-t.

6. A teljesitményértékelés és a forgalomba hozatal utani
teljesitmény-nyomon kovetés (PMPF) 6sszefoglalasa

6.1. Az eszkoz tudomanyos érvényességének 6sszefoglalasa

Az RVV teszt egy funkcionalis, teljes vér alapu teszt, amelyet viszkoelasztometrids analizatorokon
kell alkalmazni, és amely a Russell vipera méregét hasznalja a X-koagulacids faktor kozvetlen
aktivalasara, mint a teljes vérben a trombin képzd6dés kivaltojara.

A viszkoelasztometria (Volod 2022) lehet6vé teszi a teljes vérben a teljes vérképz6dés kimutatasat,
és igy kimutatja a véralvadas megkezd6dését (a véralvadasi id6, CT alapjan), a vérrog szilardsagat (a
maximalis vérrog szilardsag, MCF, vagy kapcsol6dd paraméterek, példaul az A20, az amplitadé 20
perccel a CT utdn) és a vérrog stabilitasat vagy a fibrinolizist (a maximalis lizis, ML alapjan).

Volod O, Bunch CM, Zackariya N, Moore EE, Moore HB, Kwaan HC, Neal MD, Al-Fadhl MD, Patel SS,
Wiarda G, Al-Fadhl HD, McCoy ML, Thomas AV, Thomas SG, Gillespie L, Khan RZ, Zamlut M, Kamphues
P, Fries D, Walsh MM. Viscoelastic Hemostatic Assays: A Primer on Legacy and New Generation Devices.
J Clin Med. 2022. februdr 7.; 11(3):860.

A kozvetlen FXa-gatlok (apixaban, rivaroxaban és edoxaban) olyan véralvadasgatlok, amelyek
szelektiven és reverzibilisen gatoljak az aktivalt Xa-faktort, a véralvadasi kaszkad koézos dtjanak
kulcsfontossagu enzimét.

Yeh CH, Fredenburgh JC, Weitz JI. Ordlis kozvetlen Xa-faktor gdtlék. Circ Res. 2012. szeptember 28.;
111(8):1069-78.

Az RVV tesztben a trombin képzdédését a X és V véralvadasi faktorok kozvetitik. A Russell-vipera
mérgén kiviil a reagens citratos vérminta djrakalciumozasara kalcium-kloridot is tartalmaz.

A Russell vipera mérgének és a kalcium-klorid kombinaciéjanak hasznalatdt a kozvetlen FXa
antagonistak vizsgalatara Exner és munkatarsai javasoltdk 2013-ban (Exner 2013), majd Douxfils és
munkatarsai is validaltak.

Exner T, Ellwood L, Rubie ], Barancewicz A. Uj ordlis antikoaguldnsok vizsgdlata LA-rezisztens Russell
vipera méreg reagenssel. In vitro tanulmdny. Thromb Haemost. 2013 dprilis; 109(4):762-5.

Douxfils ], Chatelain B, Hiemdahl P, Devalet B, Sennesael AL, Wallemacq P, Rénquist-Nii Y, Pohanka A,
Dogné JM, Mullier F. A Russell vipera méreg iddteszt gyors becslést ad az ordlis antikoaguldcié
intenzitdsdrdél? Kohort tanulmdny. Thromb Res. 2015 mdjus; 135(5):852-60.

IVD-tesztként RVV-teszt néven vezették be (Oberladstatter 2021).

Oberladstdtter D, Voelckel W, Schlimp C, Zipperle ], Ziegler B, Grottke O, Schichl H. Prospektiv
megfigyeléses tanulmdny a klinikailag relevdns plazma kézvetlen ordlis antikoaguldns szintjének gyors
kimutatdsdrol akut traumds sértilés utdn. Anaesthesia. 2021 mdrcius; 76(3):373-380.

A kozvetlen FXa-antagonistdk kimutatidsara vonatkozd érzékenységét és specifitdsat egy nagy,
fiiggetlen klinikai vizsgalatban igazoltak (Oberladstatter 2021).
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Ha a mintdban nincs antikoagulans, a trombin képz6dés gyorsan megkezdddik, ezért az RVV teszt
véralvadasi ideje (CT) rovid. A kozvetlen FXa-antagonistak gatoljak a Russell-vipera mérgében
képz6do6 Xa-faktort (FXa). Ezért kozvetlen FXa-antagonistak jelenlétében a CT meghosszabbodik, ami
lehet6vé teszi az FXa-antagonistak kimutatasat.

Hatdsmodja miatt a Russell-vipera mérgével kivaltott viszkoelasztometria érzékeny a FXa-
antagonistakra, de meghosszabbodik a frakciondlatlan heparin, a dabigatran és mas antikoagulansok
hatasarais (Groene 2021). Gyors, teljes vér alapu vizsgalatként ezért nem specifikus a kdzvetlen FXa-
antagonistak hatasara.

Groene P, Wagner D, Kammerer T, Kellert L, Giebl A, Massberg S, Schdfer ST. Viscoelastometry for
detecting oral anticoagulants. Thromb J. 2021 Mar 16;19(1):18.

Az RVV vizsgdlat egy gyors teljes vér vizsgalat a kozvetlen FXa-antagonistdk kimutatdsara. Mas
moédszerek, mint példdul a tomegspektrometria vagy az anti-Xa-elemzés vérlemezkeszegény
plazmaban, specifikusabbak és pontosabbak lehetnek, azonban nem minden kézpontban allnak
rendelkezésre rutin koriilmények kézott, és gyakran idéigényesek.

6.2. Az egyenértékii eszkoz teljesitményadatainak 6sszefoglalasa

Oberladstitter et al (Oberladstitter 2021) egy klinikai vizsgalatban, amelyben az RVV-test-et
(Enicor) alkalmaztdk, 80%-o0s érzékenységet és 88%-os specifitdst jelentettek az apixaban
kimutatasara, 90%-os érzékenységet és 100%-os specifitast a rivaroxabanra, valamint 100%-os
érzékenységet és 100%-os specifitast az edoxabanra.

Groene et al (Groene 2021) az RVV-teszt esetében 63 masodperces median véralvadasi id6t jelentett
egészséges kontrolloknal (n=10) és 207 masodperces mediant FXa antagonistakkal kezelt
betegeknél (n=30) (p<0,0001).

6.3. A CE-jelolées elott a készilékkel végzett vizsgalatok
teljesitményadatainak 6sszefoglalasa

Egy precizids vizsgalatban 200 ng apixaban/ml hozzaadasaval és anélkiil citratos vért teszteltek 3
futtatasban, harom analizatoron, harom miivelettel és 3 RVV-tesztelési tétellel (54 meghatarozas
mintanként). A CT eredményeként kapott atlag, szoras (SD) és variacios koefficiens (CV) a kovetkez6
volt:

atlag SD cv
citratos vér (CB) 59,6 8,5 14,2
citratos vér (CB) + Apixaban 200 ng/mL 272,2 31,2 11,5

Az RVV teszt érzékenységének és specifitasanak értékelése érdekében klinikai vizsgalatot végeztek,
amelyben 58 apixabannal kezelt beteg, 29 rivaroxabannal kezelt beteg és 15 edoxabannal kezelt
beteg vett részt. A vizsgalatban 122 f8s kontrollcsoport (egészséges egyének) is részt vett. A
gyogyszerkoncentracidkat tomegspektrometridval hataroztadk meg, mint referencia médszerrel.

Az RVV teszt érzékenysége, specifitasa, pozitiv prediktiv értéke, negativ prediktiv értéke, pozitiv és
negativ valosziniiségi aranya a kozvetlen FXa-antagonistdk 50 ng/ml koncentraciéoban torténd
kimutatdsara, az RVV CT-értékre el6re meghatarozott 105 masodperces kiiszobérték alkalmazasaval
(Heubner 2022 alapjan):

[SSP_1071EU_HU] EU Summary of safety and performance - RVV (HU) Rev.1 6.0ldal 9
TPL_1301.05 Rev. 2



apiro

diagnostics

Osszesen N 224
Erzékenység 100
Specifitas 94,2
Pozitiv prediktiv érték (PPV) 91,6
Negativ prediktiv érték (NPV) 100
Pozitiv valészinliségi arany (LR+) 17,13
Negativ val6sziniiségi arany (LR-) 0

Heubner L, Mirus M, Vicent O, Giildner A, Tiebel O, Beyer-Westendorf ], Fries D, Spieth PM. Point of care
coagulation management in anesthesiology and critical care. Minerva Anestesiol. 2022 julius-
augusztus; 88(7-8):615-628

Az 50 ng/ml kiiszobértéket a szakirodalom alapjan hataroztak meg, amely szerint ,,50 ng/ml alatti
DOAC-szint minimalis, klinikailag jelentéktelen antikoaguldns hatassal rendelkezik” (Douketis ]JD,
Spyropoulos AC. Perioperativ kezelés kozvetlen oralis antikoagulansokat szedd betegeknél:
attekintés. JAMA. 2024. szeptember 10.; 332(10):825-834).

Az RVV teszt véralvadasi idejének (CT) referencia tartomanyat egy klinikai vizsgalatban hataroztak
meg, amelyben 122 egészséges, 18,9-79,2 éves személy vett részt, 51,6% no és 48,4% férfi, a 95%
kozponti intervallum kiszamitasaval. Az eredménylil kapott referencia tartomany 47-89 masodperc.

6.4. Mas forrasokbdl szarmazo teljesitményadatok 6sszefoglalasa

Mas forrasokbdl szarmazo teljesitményadatok nem allnak rendelkezésre.

6.5. A teljesitmény és a biztonsag atfogo dsszefoglalasa

A teljesitményértékelést, beleértve a tudomanyos érvényességet, az analitikai teljesitményt és a
klinikai teljesitményt vizsgal6 tanulmanyokat, az (EU) 2017 /746 rendelet (IVDR) XIII. mellékletének
kovetelményeivel 6sszhangban végezték. Az értékelés megerdsiti, hogy az eszkoz megfelel az IVDR 1.
mellékletében meghatarozott alkalmazandé GSPR-nek.

Az eszkoz bizonyitja:

e tudomdanyos érvényességet a tervezett analit és klinikai allapot tekintetében, amelyet
relevans tudomanyos szakirodalom és bevett klinikai gyakorlat tAmaszt al3;

e Analitikai teljesitmény, beleértve a pontossagot, a specifitast, az érzékenységet, a linearitast
és a robusztussagot, amelyeket strukturalt és statisztikailag megalapozott vizsgalatokkal
validaltak;

e Kklinikai teljesitményt, amelyet klinikai vizsgalatok igazolnak, amelyek er6s egyezést
mutatnak a standard referencia mddszerekkel, és bizonyitjak a kapcsol6dé termékek klinikai
hasznossagat a tervezett kontextusban.

Ezenkiviil minden ismert és el6re lathatd kockazatot szisztematikusan értékelték és kezeltek
kockazatkezelési és teljesitményértékelési folyamatok révén. A fennmaradé kockazatokat a
legkorszer{ibb technika szerint elfogadhaté szintre csokkentették, és megfelel6 kockazatkezelési
intézkedéseket hoztak, amelyeket hatékonyan k6zoltek a felhasznaléval.
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6.6. Folyamatban lévd vagy tervezett forgalomba hozatal utani
teljesitmény-nyomon kovetés

A forgalomba hozatal utani teljesitmény-nyomon kdvetést évente tervezik elvégezni.

7. A hozzarendelt értékek metrologiai nyomonkovethet6sége

7.1. A mérési egység magyarazata

A viszkoelasztometria egy funkcionalis mddszer, amely folyamatosan méri a teljes vér koagulaciéjat
azaltal, hogy a koagulacios folyamat soran meghatarozza a vérrog rugalmassagat (mechanikai
mindségét) (Volod 2022). Torténelmi okokbdl a vérrog keménységét milliméterben (mm) fejezik ki.
A véralvadasi id6 a vizsgalat kezdetét6l a 2 mm-es amplitiidé észleléséig eltelt id6. Ez masodpercben
van kifejezve. A vérrog szilardsagat a CT utan 5 perccel mért amplitddé (A5), a CT utdn 10 perccel
mért amplitido (A10), a CT utdn 20 perccel mért amplitid6 (A20) és a maximalis vérrog szilardsag
(MCF) alapjan szamszer(sitik. A vérrog stabilitdsat vagy fibrinolizist a maximalis lizis paraméter
(szazalékban) alapjan szamszeriisitik.

Volod O, Bunch CM, Zackariya N, Moore EE, Moore HB, Kwaan HC, Neal MD, Al-Fadhl MD, Patel SS,
Wiarda G, Al-Fadhl HD, McCoy ML, Thomas AV, Thomas SG, Gillespie L, Khan RZ, Zamlut M, Kamphues

P, Fries D, Walsh MM. Viscoelastic Hemostatic Assays: A Primer on Legacy and New Generation Devices.
J Clin Med. 2022. februdr 7.; 11(3):860.

7.2. A gyarto altal az eszkoz kalibralasahoz hasznalt alkalmazott
referenciaanyagok és/vagy magasabb rendl referencia mérési
eljarasok azonositasa

A viszkoelasztometriara, mint funkciondlis teljes vér modszerre, nem létezik nemzetkozi
referenciaanyag vagy Sl-egység. A klinikai vizsgilatban az apixaban, rivaroxaban és edoxaban
koncentraciokat tomegspektrometridval hataroztdk meg a Shimadzu LCMS-8060 analizatoron
(Shimadzu, Kyoto, Japan).

8. Javasolt profil és képzés a felhasznaldk szamara

A késziilék hasznalata a kovetkez6 személyek szamara javasolt:

o képzett egészségiigyi szakemberek
o képzett laboratériumi szakemberek

A felhasznalékat képzett személyzet, pl. a helyi forgalmazé teriileti képvisel6i képzik ki a szokasos
stratégiak alkalmazasaval. A képzés a hasznalati utasitas, valamint a felhasznalé tulajdonaban 1évé
viszkoelasztometrias eszkoz és annak dokumentacidja alapjan torténik.
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