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Messgrol3e:
Diluted Russel Viper Venom Time (dRVVT)

Beschreibung, Pathophysiologie:

Antiphospholipid-Antikorper (APA) sind die haufigsten erworbenen Inhibitoren der Gerinnung, welche ohne
klinische Wirkung bleiben konnen, aber auch vendse und arterielle Thomboembolien bzw. in sehr seltenen
Fallen eine Blutungsneigung bewirken kénnen. Sie bilden eine Gruppe von heterogenen Antikérpern ohne
allgemein anerkannte Klassifikation, deren Wirkungsmechanismus teilweise noch unbekannt ist. Zwei
Gruppen sind bekannt:

e Anti-Cardiolipin/Anti-32-Glykoprotein-I-Antikorper.

e Lupus-Antikoagulanzien (LA) bzw. Antiprothrombin-Antikorper.

Anti-Cardiolipin-/Anti-[32-Glykoprotein-I-Antikdrper und Lupus-Antikoagulanzien, kdnnen gemeinsam oder
einzeln als IgG und/oder IgM auftreten.
Wahrend die Anticardiolipin-/Anti-[32-Glykoprotein-I-Antikorper kaum gerinnungsaktiv sind, verlangern die
Lupusantikoagulanzien die Gerinnungszeiten der PTT.
Bei 2-5% der Normalbevolkerung finden sich leicht erhohte Aktivitdten von Anticardiolipin-Antikérpern und
LA. Nach banalen Infekten sind bei Kindern in 30% der Fédlle erhohte APA-Spiegel nachweisbar. Bei
Autoimmunerkrankungen, besonders bei Systemischem Lupus Erythematodes, finden sich haufig stark
erhohte APA-Konzentrationen.
Charakteristisch fir das Antiphospholipid-Syndrom (APS) sind leichte Thrombozytopenien sowie
rezidivierende, zum Teil ungewdhnliche Thromboembolien (vendse Thrombosen, arterielle GefdRverschlisse,
Apoplexien im jugendlichen Alter, Thrombosen kleiner Gefafde). Anti-32-Glykoprotein-I-Antikérper kommen
haufig mit anderen APA vor und sind streng mit Komplikationen des APS assoziiert wie Praeklampsie,
Eklampsie und Abort.
Zum Nachweis der APA gehdren die Bestimmung der Anticardiolipin-/Anti-[32-Glykoprotein-I-Antikorper,
welche sich kaum auf die Gerinnung auswirken, und/oder der Nachweis von gerinnungswirksamen LA.
Nach den aktuellen Leitlinien zur Analytik der LA werden zwei unterschiedliche Testsysteme empfohlen, da
kein Test sensitiv genug fur alle LA ist. Folgende 2 Tests sollen als First-Line-Tests durchgefihrt werden:

e LA-sensitive aPTT

¢ Diluted Russel Viper Venom Time (dRVVT).

Neben dem sensitiven Nachweis von LA reagiert die dRVVT besonders sensibel auf Erniedrigungen der
Faktoren-X und -Il, wie z.B. unter Marcumar-Therapie. Aufgrund der Beeinflussung durch diesen
Faktorenmangel ist die dRVVT nicht als alleiniger Nachweis fir LA anzuwenden.
Nach den Dreischritt-Strategie-Kriterien der International Society of Thrombosis and Hemostasis (ISTH) wird
das LA-Bestimmungsystem in der ZEKCh aufgebaut:
Schritt 1. Screeningtest zur Demonstration einer Verlangerung der Gerinnungszeit eines Phospholipids
abhangigen Gerinnungstests Uber dessen oberen Referenzbereichswert.
Schritt 2. Bestatigungstest zur Feststellung, dass der Inhibitor Phospholipid abhangig ist und sich nicht
gegen einen einzelnen Gerinnungsfaktor richtet.
Schritt 3. Plasmatauschversuch zur Bestdtigung der Prasenz eines Inhibitors und zum Ausschluss eines
Mangels an Gerinnungsfaktoren.
Ist die Gerinnungszeit des Screeningtests (Schritt 1), ist das Vorliegen LA ausgeschlossen.
Ist die Gerinnungszeit des Screeningtests (Schritt 1) Gber den Cut-off, werden der Bestatigungstest (Schritt 2)
und der Plasmatauschversuch (Schritt 3) parallel durchgefihrt. Das Ergebnis wird als Ratio
(Screen/Bestatigung) berichtet.

Indikation:
— Thrombophilie-Screening.
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— Verdacht auf Antiphospholipid-Syndrom.
— APTT-Verlangerung ungeklarter Ursache.
— Thrombozytopenien ungeklarter Ursache.

Praanalytik:

Probentransport und Abnahme:

Detaillierte Informationen siehe unter Praanalytik/Entnahmesystem auf der Homepage der Zentralen
Einrichtung Klinische Chemie.

Probenmaterial:
Citrat-Plasma
FUr die Lupus Diagnostik werden 3 Citratmonovetten bendtigt.

Das Probenentnahmerdhrchen (Monovette) muss vollstandig bis zum Eichstrich gefillt sein.

Die Einsender werden darauf hingewiesen, dass Angaben zur Therapie mit gerinnungshemmenden
Substanzen (z.B. Cumarin-Derivate, Heparin low Dose, Heparin high Dose, Lyse, direkte orale
Antikoagulanzien) zwingend erforderlich sind.

Einflussfaktoren:
Defizit im Faktor Il (angeboren oder durch Cumarin-Derivate oder Asparaginase), Fibrinmangel und
Fibrinpolymerisationsdefizite (z. B durch Fibrin-Degradationsprodukte).

Storfaktoren:
Direkte Thrombinhinhibitoren (z.B. Dabigatran), Xa-Inhibitoren (z.B. Rivaroxaban, Apixaban, Edoxaban),
Heparin.

Durch die Anwendung von DOAK-Remove™-Tabletten werden direkte orale Antikoagulantien z.B.
Rivaroxaban, Apixaban, Arixtra, Dabigatran aus dem zu untersuchenden humanem Citratplasma entfernt.

Es gelten folgende Grenzen des Herstellers:

Hamolyse Ikterus Lipamie

Index H ~ Hamoglobin Index | konj. Bilirubin unkonj.  Bilirubin | Index L I”tr"j'c'jf'd
(mg/dl) ggf. kon./ unkonj. (mg/dl) (mg/dl) (mg

200 200 5 5 5 120 120

In einem mit Heparin versetzten Plasmapool wurde keine signifikante Interferenz bis zu einer Konzentration
von 0.8 IU/mL unfraktioniertem Heparin (UFH) und 1.0 IU/mL niedermolekularem Heparin (LMWH)
beobachtet.

Medikamente: In therapeutischen Konzentrationen wurde bei Ublichen Medikamenten-Panels keine Stérung
gefunden.

Die fibrinolytische Wirkung von Streptokinase (Fibringerinnsel- und Fibrinogenzerstérung) verlangert die
Gerinnungszeit.

Die Gegenwart von Oritavancin (Orbactiv) in der Probe beeinflusst die Testergebnisse fur Lupus Screen und
Lupus Confirm.

Einheit:
dRVVT Screen, dRVVT Confirm: Sekunden
dRVVT Ratio: Ratio
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Referenzbereiche/Zielbereiche:
dRVVT Screen: 25,5 - 36,5 Sekunden
dRVVT Confrm: 26,7 — 33,3 Sekunden
dRVVT Ratio: <1,2
Quelle: Laborinterne Ermittlung 12 2023

Fir die Lupus-Antikoagulanzien (LA) wird ein Spezialbefund erstellt, bei dem alle durchgefihrten LA-Teste in
ihrer Gesamtheit bewertet werden.

Methode/Messverfahren/Gerat:
Clotting - Test. Gerinnungszeitmessung am cobas t711.

ja
entfallt

Analysenfrequenz:
i.d.R. wochentlich/ 2x pro Woche je nach Probenanfall
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