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Paredzetais lietojums

QuantiFERON Monitor (QFM) ir diagnostikas tests, kas paredzéts Sanu imun-
reakcijas in vitro noteik$anai. Saja testa, lai noteiktu gamma interferona (IFN-y)
lTmeni plazma péc pilnasinu Stnu, kas apstradatas ar heparinu, inkubacijas
kopa ar dabigas un adaptivas imunitates stimulantiem, tiek izmantots enzimu
imdnsorbcijas tests (ELISA — Enzyme-Linked Immunosorbent Assay). Testu
izmanto, lai noteiktu Stinu atbildes imUnreakciju pacientiem ar novajinatu
imunitati, kam ir veikta parenhimatozo organu transplantacija.

Testu QFM ir paredzéts izmantot kopa ar risku novértéSanas un citam medici-
niskam un diagnostiskam novértéSanas metodém.

Testa kopsavilkums un skaidrojums

ImUndeficitu raksturo organisma pavajinata sp€ja efektivi aktivizeét iman-
reakciju. Sis atbildes reakcijas defekts vai trikums var radit primaru vai
iegltu (sekundaru) imandeficttu (1).

Primarie imdndefictti ir §enétiski iedzimti defekti, kam raksturigi atseviSku
adaptivas vai dabigas imansistéemas komponentu darbibas trauc&jumi (1).
Tomér vairakuma gadijumu imandeficits ir iegUta (sekundara) slimiba, kuru
var izraisit patogéni, zales (pieméram, imlnsupresiva terapija péc organu
transplantacijas), slimibas (pieméram, vézis, tostarp leikémija un limfoma),
ka art vides piesarnotaji (1).

ImUndeficita molekularais process ir daudzveidigs. Tomér daudzu novéroto
klinisko izpausmiju izraisiSanas galvenais célonis ir Sinu imunitate. PaSreiz
imundeficita sindroma diagnosticéSana un arstésana ir atkariga no slimibas
izraisitaja (2, 3).

Pieméram, 1pasi noteikta arstéSana parasti tiek izmantota, lai uzraudzitu tadu
pacientu $Gnu imdndeficita statusu, kam ir veikta parenhimatozo organu trans-
plantacija (Solid Organ Transplant — SOT) un kas lieto zales imansistémas
nomaksanai. Pacientu imUnreakcijas statusu parasti nosaka, uzraugot
farmakologisko zalu devas un veicot implantata kliniski patologisko funkciju
novértésanu (2, 3).

Vairaki T Stunu funkcionalitates testi lauj noteikt Stnu imunitati pret mito-
géniem, pieméram, fitohemaglutininu, fitolaka mitogénu un konkanavalinu A.
Tacu tie lauj noteikt tikai T Stnu funkcionalitates spéju, kas ir vien ar Stnu
imunitati saistito SUnu apaksgrupa. Arvien biezak tiek ieguti pieradijumi, ka
organisma imuno aizsardzibu batiski ietekmé dabigas imunitates mehanismi,
vai nu darbojoties individuali, vai veicinot specifisku T $0nu atbildes reakciju.

—_ v -

atbildes reakcija kopa nodroSina visaptveroSu Stnu imunitates analizi (2, 3).
QFM ir diagnostikas tests in vitro, kura izmanto stimulantu kombinaciju
(LyoSphere™ granulas veida), kas Tpasi stimulé dazadus dabigas un adaptivas
imansistémas darbiba iesaistitus Stnu tipus. Lai novértétu pacientu
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imUnreakcijas statusu, nosaka atbildes reakciju uz dabigas un adaptivas
imunsistémas stimuléSanu attiecigi ar “Toll” [idziga receptora (Toll Like
Receptor — TLR) un T Sinu receptora (T-cell Receptor — TCR) agonistiem.
Enzimu imdnsorbcijas testa (ELISA) izmantoSana gamma interferona (IFN-y)
noteikSanai nodrosina kvalitativus un kvantitativus Stinu imtnreakcijas
merijumus.

Testa principi

Testa QFM tiek izmantoti liofiliz&ti stimulanti (QFM LyoSpheres™), kas tiek
pievienoti ar heparinu apstradatam pilnasinu sinam. Asins inkubacija notiek
16-24 stundas, péc tam tiek atdalita plazma un tiek testéts, vai taja ir
atrodams IFN-y, kas sarazots, reagéjot uz stimulantiem.

QFM tests tiek veikts vairakos posmos. Vispirms QFM asins analizu stobrina
tiek panemts pilnasinu paraugs. P&c tam stobrina tiek pievienota QFM
LyoSphere granula, un stobrins tiek ievietots inkubatora 37 °C temperatira
péc iespéjas drizak, bet ne vélak ka 8 stundu laika péc asins parauga panem-
Sanas. Péc 16—24 stundu inkubacijas perioda tiek veikta stobrina centrifugé-
8ana, atdalita plazma un, izmantojot ELISA testu, tiek noteikts IFN-y daudzums
(izteikts starptautiskajas vienibas uz 1 ml; SV/ml), kas tiek salidzinats ar
paredzamo vértibu diapazonu, lai raksturotu pacienta iminreakciju.

QFM ir tests, kas nodroSina kvalitativus un kvantitativus Stinu iminreakcijas
meérijumus. QFM testa rezultati, iespéjams, tieda veida nenorada imin-
supresijas lTmeni.

IFN-y daudzums plazmas paraugos biezi vien var parsniegt lielakas dalas
ELISA testa radijumu nolasiS8anas augstakas robezvertibas pat tados
gadijumos, ja individiem ir mérena imunsupresija. Tapéc plazmas paraugus
ir ieteicams atSkaidit attieciba 1 pret 10 un/vai 1 pret 100 ar zalo atSkaiditaju
(Green Diluent) un péc tam tos testét kopa ar neatskaiditu plazmu, izmantojot
ELISA testu.

Piezime. QFM testa robezveértiba var atskirties atkariba no pacienta iman-
supresijas [Tmena un konkréta transplantata parametriem.

Lai iegUtu informaciju par QFM testa rezultatu interpretéSanu, skatiet st
iepakojuma ieliktna sadalu “Rezultatu interpretacija” 23. Ipp.
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Testa veikSanai nepiecieSamais laiks

Talak ir sniegta informaciju par QFM testa izpildei nepiecieSamo laiku.
Ir noradits art laiks, kas nepiecieSams, lai kopa testétu vairakus paraugus.

Asins stobrinu inkubacija 37 °C temperatira: 16—24 stundas.
ELISA tests: aptuveni 3 stundas vienai ELISA testa platei

(I"dz 88 paraugiem)
<1 stunda darba

Pieskaitiet 10—15 minGtes par katru papildu plati.

Komponenti un glabasana

QuantiFERON Monitor LyoSpheres

Kataloga nr. 0650-0701
Sagatavju skaits 10
QuantiFERON Monitor LyoSpheres 10 flakoni
QuantiFERON Monitor LyoSpheres iepakojuma ieliktnis 1
QuantiFERON Monitor asins analizu stobrini

Kataloga nr. 0650-0101
Sagatavju skaits 100
QuantiFERON Monitor asins analizu stobrini 100 stobrini

(balts vacins, balts gredzens)

QuantiFERON Monitor asins analizu stobrinu iepakojuma
ieliktnis
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Green Diluent
(zalais atSkaiditajs; satur govs kazeinu, standarta pelu
serumu, 0,01% svaraltilpuma timerosalu)

Conjugate 100x Concentrate, lyophilized

uz cilvéku imdnsistému reagéjoss IFN-y HRP, satur
0,01% svaraltilpuma timerosalu)

Wash Buffer 20x Concentrate
(skalosanas buferskiduma 20x koncentrats;
pH 7,2, satur 0,05% tilpuma ProClin® 300)

Enzyme Substrate Solution
(enzimu substrata Skidums; satur H.Oo, 3,3’, 5,5’
tetrametilbenzidinu)

Enzyme Stopping Solution
(enzimu darbibas partraukSanas Skidums;
satur 0,5 M H2SO4)*

QuantiFERON Monitor ELISA iepakojuma ieliktnis

(konjugata 100x koncentrats, liofilizéts; no pelém iegats,

QuantiFERON Monitor 2 plasu ELISA komplekta 2 plasu ELISA
sastavdalas komplekts
Kataloga nr. 0650-0201
Mikroplates platnites, 12x8 iedobites 2 komplekti
(parklatas ar IFN-y monoklonalu antivielu, kas iegita 12x8 iedobisu
no pelém un reagé uz cilvéka imansistému) mikroplates
platnites
IFN-y Standard, lyophilized 1 flakons
(standarta IFN-y, liofilizéts; satur rekombinantu cilvéka (8 SV/ml péc
IFN-y, govs kazeinu, 0,01% svara/tilpuma timerosalu) pagatavosanas)

1x30 ml flakons

1%0,3 ml péc
pagatavosanas

1x100 ml

1x30 ml

1x15 ml

* Satur sérskabi. Informaciju par piesardzibas pasakumiem sk. 11. Ipp.
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NepiecieSamie materiali, kas netiek piegadati
37 °C inkubators*; CO2 nav nepiecieSams
Kalibrétas pipetes ar mainamu tilpumu*

Kalibretas daudzkanalu pipetest, tilpums 50—-100 pl, ar vienreiz€jas
lietoSanas uzgaliem

Mikroplasu kratitajst

Dejonizéts vai destilets adens, 2 litri

lerice mikroplasu skaloSanai (ieteicama automatiska skaloSanas ierice)
Mikroplasu lasttajst ar 450 nm filtru un 620-650 nm references filtru
Cilindrs ar iedalam (mércilindrs)

Uzstcosi dvieli, kas nepikojas

Glabasana un lietosana

Asins analizu stobrini

Glabajiet QFM asins analizu stobrinus 4-25 °C temperattra. Asins iepildes
un maisisanas laika QFM asins analizu stobrinu temperaturai ir jabut no 17
lidz 25 °C.

LyoSpheres
Glabajiet QFM LyoSpheres 2—-8 °C temperatura.

ELISA komplekta reagenti
Glabajiet ELISA komplekta reagentus 2—-8 °C temperatra.

Vienmeér aizsargajiet enzimu substrata Skidumu no tieSu saules staru
ietekmes.

* Parliecinieties, vai instrumenti ir parbauditi un kalibréti saskana ar razotaja ieteikumiem.

8 QuantiFERON Monitor (QFM) ELISA iepakojuma ieliktnis 03/2018



Pagatavotie un neizmantotie ELISA reagenti

ELISA reagentu pagatavoSanas noradijumus skatiet sadala “2. posms — IFN-y
noteikSana ar ELISA” 17. Ipp.

Pagatavoto komplekta standarta Skidumu var uzglabat lidz 3 méneSiem
2—-8 °C temperatara.

Pierakstiet datumu, kura komplekta standarta Skidums tika pagatavots.

Péc pagatavosSanas neizlietotais konjugata 100x koncentrats atkal
janovieto glabasanai 2—8 °C temperatira un jaizlieto 3 ménesu laika.

Pierakstiet datumu, kura konjugats tika pagatavots.

Konjugata darba Skidums jaizlieto 6 stundu laika péc ta sagatavoSanas
(sk. 1. tabulu).

Skalosanas buferskiduma darba Skidumu var glabat istabas temperattra
(2245 °C) ne ilgak ka 2 nedélas.

QuantiFERON Monitor (QFM) ELISA iepakojuma ieliktnis 03/2018 9



Bridinajumi un piesardzibas pasakumi

Lietosanai in vitro diagnostika

Stradajot ar kimiskam vielam, vienmér valkajiet piemérotu laboratorijas halatu,
vienreizéjas lietoSanas cimdus un aizsargbrilles. Lai iegltu papildu informaciju,
lGdzu, iepazistieties ar attiecigajam drosSibas datu lapam (SDS — Safety
Data Sheets). Tas erta un kompakta PDF formata pieejamas vietné
www.qiagen.com/safety, kur katram QIAGEN komplektam un ta sastavdalam
var atrast, apskatit un izdrukat SDS.

Bridinajumi

QFM ir tests, kas nodroSina kvalitativus un kvantitativus Stnu imdn-
reakcijas mérijumus. QFM testa rezultati, iesp&jams, tieSa veida
nenorada imUnsupresijas limeni.

Nosakot pacienta iminstatusu, QFM testa rezultati jaizmanto kopa
ar kliniskajam pazimém, slimibas vésturi un citiem kliniskajiem
indikatoriem.

QFM testa robezveértiba var atskirties atkariba no pacienta iman-
supresijas [Tmena un konkréta transplantata parametriem.

|
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Piesardzibas pasakumi
LietoSanai tikai in vitro diagnostika.

ka ta var bat infekcioza. levérojiet atbilstosas vadlinijas
darbam ar asinim un asins produktiem. Paraugus un
materialus, kas bijusi saskaré ar asinim vai asins produktiem,
izmetiet saskana ar federalajiem, valsts un vietéjiem
noteikumiem.

c UZMANIBU! Rikojoties ar cilvéku asinim un plazmu, ievérojiet,

Talak noraditie riska un piesardzibas pasakumu pazinojumi attiecas uz
QuantiFERON Monitor ELISA sastavdalam.

Pazinojumi par riskiem

QuantiFERON Enzyme Stopping Solution
dp (QuantiFERON enzimu darbibas partrauk$anas Skidums)

Satur: sulfuric acid. Bridinajums! Var kodigi iedarboties uz metaliem.
Kairina adu. Izraisa nopietnu acu kairinajumu. Izmantot aizsargcimdus/
aizsargdreébes/ acu aizsargus/ sejas aizsargus.

QuantiFERON Enzyme Substrate Solution
(QuantiFERON enzimu substrata Skidums)

Bridinajums! Izraisa vieglu adas kairinajumu. Izmantot aizsargcimdus/
aizsargdreébes/ acu aizsargus/ sejas aizsargus.

QuantiFERON Green Diluent
(QuantiFERON zalais atSkaiditajs)

Satur: trisodium 5-hydroxy-1-(4-sulphophenyl)-4-(4-sulphophenylazo)
pyrazole-3-carboxylate. Satur: tartrazine. Bridindjums! Var izraisit
alergisku adas reakciju. Izmantot aizsargcimdus/ aizsargdrébes/ acu
aizsargus/ sejas aizsargus.

QuantiFERON Wash Buffer 20x Concentrate
(QuantiFERON skalosanas buferSkiduma 20x koncentrats)

Satur: Mixture of 5-Chloro-2-methyl-4-isothiazolin-3-one and 2-Methyl-2H
-isothiazol-3-one (3:1). Kaitigs tdens organismiem ar ilgstoSam sekam.
Izvairities no izplatiSanas apkartéja vide.
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Papildinformacija
DroSibas datu lapas: www.giagen.com/safety

QuantiFERON Monitor (QFM) ELISA iepakojuma ieliktni sniegto
noradijumu neievérosana var izraisit klidainus rezultatus. Pirms
lietoSanas rpigi izlasiet noradijumus.

Svarigi. Pirms lietoSanas parbaudiet flakonus. Neizmantojiet saistitos
IFN-y standarta vai QFM LyoSphere flakonus, kam redzamas bojajumu
pazimes vai ir bojats gumijas aizbaznis. Neizmantojiet sapléstus
flakonus. Veiciet atbilstoSus piesardzibas pasakumus, lai flakonus
utilizétu drosa veida. leteikums: lai mazinatu traumu risku, ko varétu
izraistt saistito IFN-y standarta vai QFM LyoSphere flakonu aptverosie
metala vacini, flakonu atvérSanai izmantojiet Sddu vacinu nonemsanai
paredzétu instrumentu.

Nelietojiet ELISA komplektu, ja pirms lietoSanas kada reagenta pudele
izskatas bojata vai tai ir noplude.

Nejauciet kopa un nelietojiet vienlaikus mikroplates platnites, IFN-y
standartu, zalo atSkaiditaju vai konjugata 100x koncentratu no citam
QFM ELISA komplektu sérijam. Citus reagentus (skaloSanas
buferskiduma 20x koncentratu, enzimu substrata Skidumu un enzimu
darbibas partraukSanas Skidumu) var lietot no dazadiem komplektiem,
pienemot, ka nav beidzies reagentu deriguma termin$ un tie ir no vienas
partijas.

Neizlietotos reagentus un biologiskos paraugus izmetiet saskana ar
vietéjiem un valsti pienemtajiem droSibas un vides aizsardzibas
noteikumiem.

Neizmantojiet QFM asins analizu stobrinus, QFM LyoSpheres vai QFM
ELISA komplektu péc deriguma termina beigam.

Parliecinieties, vai laboratorijas aprikojums ir kalibréts un péc
nepiecieSamajam parbaudém atzits par derigu lietoSanai.
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Paraugu nemsana un apstrade

QFM testam drikst izmantot tikai pilnasinu paraugu, kas panemts vai nu asins
analizu stobrina ar litija heparinu, vai tieSi QFM asins analizu stobrina. Testam
ir nepieciesams 1 ml pilnasinu parauga. Asins analizu stobrini ir atbilstosSi
jamarké, noradot art asins parauga panemsanas laiku.

Svarigi. Gan QFM asins paraugu stimuléSana (proti, QFM LyoSphere pievie-
no$ana vienam mililitram (1 ml) asins parauga), gan péc tam to inkubacija

37 °C temperatira ir javeic ne vélak ka 8 stundas péc asins paraugu
panemsanas.

Pirms inkubacijas glabajiet asins paraugus istabas temperattra (2215 °C).
Lai iegltu optimalus rezultatus, ieverojiet Sis procediras:

1. Atbilstosi markéjiet stobrinus.

Parbaudiet, vai QFM asins analizu stobrins ir pareizi markéts, noradot
pacienta datus un asins parauga panemsanas laiku.

2. Veicot vénas punkciju, no katra pacienta panemiet 1 ml asinu tiesi
QFM asins analizu stobrina. ST procediira ir javeic apmacitam
flebotomistam.

Svariga piezime. Asins iepildes laika stobrinu temperatarai ir jabat
17-25 °C.

QFM asins analizu stobrinus var izmantot, ja neatrodaties augstak par
810 metriem virs jlras limena.

Ta ka, lietojot 1 ml stobrinus, asins nemsana notiek saméra léni, turiet
stobrinu pie adatas vél 2-3 sekundes péc stobrina uzpildes. Tas nodrosina
pareiza asins daudzuma panemsanu.

Melna atzime uz QFM aisns analizu stobrina s&niem norada, ciktal jaie-
pilda asinis, lai butu panemts 1 ml tilpuma paraugs. QFM asins analizu
stobrini ir izgatavoti ta, lai tajos varétu iepildit 1 ml £10%, un to darbiba
Saja tilpuma diapazona ir optimala. Ja asins limenis ir arpus $i ar liniju
atziméta diapazona, ir janem jauns asins paraugs.

Ja asins nemsSanai izmanto taurinadatu, tad ar tuksSa stobrina palidzibu
janodrosina, lai batu piepildita taurinadatai pievienota caurulite, pirms tiek
lietoti QFM asins analizu stobrini.

Ja QFM asins analizu stobrinus izmantojat augstuma, kas parsniedz

810 metrus virs jaras [imena, vai arT ir vérojams mazs asins piepladums,
asinis var nemt ar $lirci un 1 ml uzreiz iepildit QFM asins analizu stobrina.
Drosibas apsvérumu dél St proceddra ir javeic, nonemot Slirces adatu
(ieverojot atbilstoSas drosibas proceduras), nonemot QFM asins analizu
stobrina vacinu un iepildot stobrina 1 ml asinu (Iildz melnas atzimes vidum
uz stobrina saniem). Stingri uzlieciet atpakal vacinu un samaisiet, ka
aprakstits talak.
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Ja izmantojat znaugu, atbrivojiet to, tiklidz adata ir iedurta véna, lai
izvairitos no spiediena atskirtbam, kas var ietekmét asins parauga tilpumu.

Asins paraugu var panemt ari viena kopéja asins analizu stobrina, kura

ka antikoagulants ir litija heparins, un péc tam paraugu parnest QFM asins
analizu stobrina. Ka asins antikoagulantu izmantojiet tikai litija heparinu, jo
citi antikoagulanti traucé testa veikSanai. Piepildiet asins analizu stobrinu
(minimalais tilpums: 3 ml) un uzmanigi samaisiet asinis, apgriezot stobrinu
QFM asins analizu stobrinos, lai veiktu stimuléSanu ar QFM LyoSphere, tie
ir jaglaba istabas temperatara (22+5 °C). NodroSiniet, lai asinis tiktu kartigi
samaisitas, uzmanigi vairdkkart apgriezot stobrinu tieSi pirms dozésanas.
Dozéjiet 1 ml asins parauga QFM asins analizu stobrina. Dozésana ir
javeic aseptiski (ievérojot atbilstosas droSibas proceduras), nonemot QFM
asins analizu stobrina vacinu un iepildot stobrina 1 ml asinu (I1dz melnas
atzimes vidum uz stobrina saniem). Stingri uzlieciet atpakal stobrinu
vacinus un samaisiet, ka aprakstits talak.

Uzreiz péc asins iepildiSanas uzmanigi vairakas reizes apgrieziet
Svarigi. Parak spéciga kratiSana var izraisit gela izSkiSanu, kas var bat
par iemeslu nepreciziem rezultatiem.

TieSi pirms lietoSanas laujiet, lai QFM LyoSphere granulas sasniegtu
istabas temperatiiru (2215 °C).

Aseptiski pievienojiet vienu QFM LyoSphere granulu vienam
mililitram (1 ml) asinu.
Nonemiet analizu stobrina vacinu.

Lai panaktu, ka QFM LyoSphere granula atrodas flakona apaksa, ar QFM
LyoSphere flakonu viegli piesitiet pa stingru virsmu. Lai atvertu QFM
LyoSphere flakonu, vispirms nonemiet aptveroSo metala vacinu un péc
tam iznemiet gumijas aizbazni.

Uzmanigi iemetiet QFM LyoSphere granulu viena mililitra (1 ml) asins
parauga, novietojot stikla flakona malu pie QFM asins analizu stobrina
malas un péc tam Iénam apgriezot flakonu otradi, lai QFM LyoSphere
granula nonaktu QFM asins analizu stobrina (sk. 1. att.).

Svarigi. Ja QFM LyoSphere granula netrapa QFM asins analizu stobrina,
izmetiet to un atveriet citu QFM LyoSphere flakonu.

Svarigi. Neatstajiet QFM LyoSphere flakonu ilgstosSi atvértu. Stimulants
QFM LyoSphere japievieno asins paraugam, tiklidz flakona ir atverts.

Ja QFM LyoSphere granulas tiek pievienotas QFM asins analizu stobrinos
panemtiem asins paraugiem, noteikti uzlieciet paraugiem atpakal pareizos
stobrinu vacinus.
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1. attéls. QFM LyoSphere pievienosana. B QFM asins analizu stobring un QFM
LyoSphere flakons. [2] Nonemiet QFM asins analiZzu stobrina vacinu un QFM LyoSphere
flakona aptveroSo metala vacinu un iznemiet gumijas aizbazni. (8 Nekavéjoties pievienojiet
QFM LyoSphere granulu asins paraugam, novietojot stikla flakona malu pie analiZzu stobrina
malas. |3] Péc tam |énam apgrieziet flakonu otradi, lai LyoSphere granula iekristu analizu
stobrina. E Uzlieciet atpakal QFM asins analiZu stobrina vacinu un 5-10 reizes sakratiet
stobrinu.

6. Uzlieciet QFM asins analizu stobrina vacinu un 5-10 reizes sakratiet
stobrinu tikai tik stipri, cik nepiecieSams, lai pilniba izSkidinatu QFM
LyoSphere granulu.

Ja QFM LyoSphere granula pielip stobrina iekS€&jai virsmai, to var

v =g =

LyoSphere granula parklajas ar asinim.

Kad QFM LyoSphere granula ir pievienota, nekavéjoties uzlieciet stobrina
vacinu, lai taja pasa stobrina nejausi nepievienotu vél vienu LyoSphere
granulu.

Piezime. Ta ka QFM LyoSphere granula ir balta, ta péc iz8kiSanas asinis
vairs nav saskatama.

Svarigi. Parak spéciga kratiSana var izraisit gela izSkiSanu, kas var bat
par iemeslu nepreciziem rezultatiem.

analizu stobrini ir jaievieto inkubatora 37x1 °C temperatura péc
iespéjas drizak, bet ne velak ka 8 stundu laika péc asins paraugu
panemsanas.

|
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LietoSanas noradijumi

1. posms — asins parauga inkubacija un plazmas atdaliSana

Nodrosinatie materiali

QFM asins analizu stobrini (sk. “Komponenti un glabasana” 6. Ipp.)

NepiecieSamie materiali, kas netiek piegadati

Skatiet sadalu “NepiecieSamie materiali, kas netiek piegadati” 8. Ipp.

Procedura

1.

16

Inkubéjiet QFM asins analizu stobrinus, kuros ir 1 ml asins parauga
ar QFM LyoSphere, VERTIKALA stavokli 371 °C temperatura 16—
24 stundas.

Piezime. CO> vai mitrinaSana inkubatora nav nepiecieSama.

Pé&c inkubacijas un pirms centrifugéSanas QFM asins analizu stobrinus var
glabat ne ilgak ka 3 diennaktis 4-27 °C temperatira.

Péc inkubacijas plazmu var iegit, 15 minites centrifugéjot QFM asins
analizu stobrinus ar atrumu 2000-3000%g (RCF). Gela korkis Stinas
atdalis no plazmas. Ja tas nenotiek, atkartojiet stobrinu
centrifugésanu.

Plazmu var iegut bez centrifugéSanas, tomér japievéers papildu uzmaniba
tam, lai plazmu atdalitu, nesabojajot Sunas.

Plazmas paraugus drikst iegut tikai ar pipeti.

Svarigi. Péc centrifugéSanas un pirms plazmas iegusSanas izvairieties
no pipetéSanas augSup vai lejup un jebkada veida plazmas maisisanas.
Vienmeér ievérojiet piesardzibu, lai nesabojatu materialu uz gela virsmas.

No centrifugétiem QFM asins analizu stobriniem plazmas paraugus var
parliet tieSi QFM ELISA platé ar tad, ja tiek izmantotas automatizétas
ELISA testa ierices.

Plazmas paraugus var glabat ne ilgak ka 28 dienas 2—-8 °C temperatira,
bet, iegustot tiru plazmu, ilgaku laiku temperatira, kas zemaka par -20 °C.
legltas tiras plazmas paraugu dalas pirms uzglabasanas hermétiski
janoslédz.

legUstiet vismaz 150 pl lielu plazmas paraugu, lai, ja nepiecieSams,
testéSanu varétu atkartot.

IFN-y daudzums plazmas paraugos biezi vien var parsniegt lielakas dalas
ELISA testa radijumu nolasiSanas augstakas robezveértibas pat tados
gadijumos, ja individiem ir mérena imunsupresija. leteicams plazmas
paraugus atskaidit attieciba 1:10 un/vai 1:100 ar zalo atSkaiditaju

(Green Diluent) un péc tam tos testét kopa ar neatskaiditu plazmu,
izmantojot ELISA testu (sk. “2. posms — IFN-y noteikS8ana ar ELISA”).
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2. posms — IFN-y noteikSana ar ELISA

Nodrosinatie materiali

M QuantiFERON Monitor 2 plasu ELISA komplekts (sk. “Komponenti un
glabasana” 6. Ipp.)

NepiecieSamie materiali, kas netiek piegadati
M Skatiet sadalu “NepiecieSamie materiali, kas netiek piegadati” 8. Ipp.

Sagatavosana

IFN-y daudzums plazma biezi vien var parsniegt lielakas dalas ELISA testa
radijumu nolasiSanas augstakas robezvertibas pat tados gadijumos, ja
individiem ir mérena imansupresija. leteikums: atSkaidiet plazmas paraugus
attieciba 1:10 un/vai 1:100 ar zalo atSkaiditaju (Green Diluent) un testéjiet
kopa ar neatskaiditu plazmu, izmantojot ELISA testu.

Ja pacientam ir ipaSi novajinata imunitate, kvantitativu rezultatu, iespéjams,
var iegut, sagatavojot un testam izmantojot tikai neatSkaiditas plazmas
paraugu.

Piezime. Rezultatu interpretéSanai jaizmanto parauga rezultati, kas ir QFM
ELISA testa diapazona (proti, lt[dz 10 SV/ml). Ja neatSkaiditas plazmas
rezultats parsniedz QFM ELISA testa diapazonu, ka gala rezultats ir jaizmanto
tas rezultats, kas ietilpst QFM ELISA testa diapazona un ir ieguts no vismazak
atSkaiditas plazmas (nemot véra atSkaidiSanas attiecibu).

Procedura

1. Visi plazmas paraugi un reagenti, iznemot konjugata 100x koncen-
tratu, pirms lietoSanas jasasilda lidz istabas temperatiirai (2215 °C).
NepiecieSamas temperatiiras sasniegsSanai jaatvéel vismaz
60 minutes.

2. lIznemiet no mikroplates ramja platnites, kas netiek izmantotas,
ielieciet tas atpakal folija iepakojuma un lidz lietoSanai glabajiet
ledusskapi.

Japaredz vismaz viena platnite QFM testa standartiem un pietiekams
skaits platnisSu testéjamajiem pacientiem. Péc izmantoSanas rami un vaku
saglabgjiet lietoSanai ar atlikuSajam platnitém.

3. Pagatavojiet liofilizétu INF-y standarta Skidumu tada daudzuma
dejonizeta vai destileta udens, kas noradits uz standarta flakona
etiketes. Uzmanigi samaisiet, péc iespéjas samazinot putu
veidoSanos un nodrosinot pilnigu izSkiSanu. Pagatavojot noradita
tilpuma standarta Skidumu, iegust Skidumu ar koncentraciju
8,0 SV/ml.
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Svarigi. INF-y standarta S8kiduma pagatavoSanas tilpums dazadas partijas
atsSkiras. Pareizais dejonizéta vai destilétd idens daudzums ir noradits uz
standarta flakona etiketes.

lzmantojiet pagatavoto komplekta standarta Skidumu, lai iegGtu 1 no 2

un péc tam 1 no 4 IFN-y atSkaidijumu sérijam zalaja atSkaiditaja

(GD — Green Diluent) (sk. 2. attélu). S1 (1. standarts) satur 4 SV/ml,

S2 (2. standarts) satur 1 SV/ml, S3 (3. standarts) satur 0,25 SV/ml un

S4 (4. standarts) satur 0 SV/ml (tikai GD). Standarta Skidumi ir jatesté
dubulta. Katrai ELISA testa sérijai sagatavojiet jaunus komplekta standarta
Skiduma atSkaidijumus.

leteicama procediira dubulta standarta Skidumiem
a. Markegjiet 4 stobrinus ka “S17, “S2”, “S3” un “S4".

b. Pievienojiet 150 pl GD stobrinos S1, S2, S3 un S4.

c. Pievienojiet 150 pl komplekta standarta Skiduma stobrina S1 un
rdpigi samaisiet.

d. Parnesiet 50 pl no stobrina S1 uz stobrinu S2 un rlpigi samaisiet.
e. Parnesiet 50 pl no stobrina S2 uz stobrinu S3 un rapigi samaisiet.

f. Zalais atSkaiditajs (GD) tira veida kalpo ka nulles standarts (S4).

<
o — —
3

150 yl 50 pl 50 pl

—_— —_— e
Pagatavots 1. standarts 2. standarts 3. standarts 4. standarts
komplekta 4,0 SV/ml 1,0 SV/ml 0,25 SV/ml 0 SV/ml
standarta (zalais atSkaiditajs)

Skidums

2. attels. Standarta liknes sagatavosana.

4. Pagatavojiet liofilizéto konjugata 100x koncentratu, izmantojot 0,3 ml
dejonizeéta vai destileta udens. Uzmanigi samaisiet, péc iespé€jas
samazinot putu veidosanos un nodrosinot pilnigu konjugata
izSKiSanu.

Konjugata darba Skidumu sagatavo, atSkaidot nepiecieSamo pagatavota
konjugata 100x koncentrata daudzumu ar zalo atSkaiditaju (1. tabula
“‘Konjugata sagatavoSana”). Neizlietoto konjugata 100x koncentratu
uzreiz péc lietoSanas ievietojiet 2—8 °C temperatira. lzmantojiet tikai
zalo atskaiditaju.
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1. tabula. Konjugata sagatavosana

PlatniSu skaits Konjugata 100x koncentrata Zala atSkaiditaja
tilpums tilpums
2 10 1,0 ml
3 15 1,5 ml
4 20 pl 2,0 mi
5 25 pl 2,5 mil
6 30 ul 3,0 ml
7 35 ul 3,5 ml
8 40 pl 4,0 ml
9 45 pl 4,5 ml
10 50 pl 5,0 ml
11 55 ul 5,5 ml
12 60 pl 6,0 mi

5. Ja plazmas paraugi ir iequti no asins analizu stobriniem un péc tam
glabati sasaldéeta veida, samaisiet paraugus pirms pievienosanas
ELISA iedobitei.

Svarigi. Ja plazmas paraugus ir paredzéts pievienot tiesi no centrifugé-
tajiem QFM stobriniem, plazmu nedrikst maisit. Vienmér ievérojiet
piesardzibu, lai nesabojatu materialu uz gela virsmas.

6. leteikums: atSkaidiet plazmas paraugus attieciba 1:10.
Stobrina, kas markéts ar pacienta datiem un noradi “1:10”, iepildiet
90 ul zala atskaiditaja (Green Diluent — GD).

Péc tam pievienojiet 10 pl samaisita plazmas parauga (papild-
informaciju par to, k& samaisiti plazmas paraugi atsSkiras no tadiem
plazmas paraugiem, kas panemti tieSi no centrifugétiem QFM
stobriniem, sk. 5. darbiba).

Radpigi samaisiet ar pipeti ta, lai neveidotos putas.

7. leteikums: atSkaidiet plazmas paraugus attieciba 1:100.
Sagatavojiet Skidumu attieciba 1:10 (sk. 6. darbibu ieprieks).

Stobrina, kas markéts ar pacienta datiem un noradi “1:1007,
iepildiet 90 pl zala atskaiditaja.

Pievienojiet 10 pl attieciba 1:10 sagatavota Skiduma.
Rapigi samaisiet ar pipeti ta, lai neveidotos putas.
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leteikums: paraléli testéjiet minétos paraugus sada seciba:
neatskaidits, 1:10, 1:100.

Papildus QFM analizu programmatdra atbalsta vél $adas pacientu
paraugu iespéjas:

neatskaidits;

1:10;

1:100;

1:10, 1:100;
neatskaidits, 1:10.

8. Ar daudzkanalu pipeti pievienojiet 50 pl tikko sagatavota konjugata
darba Skiduma nepiecieSamajas ELISA iedobités.

9. Ar daudzkanalu pipeti pievienojiet 50 pl testa plazmas parauga
atbilstoSajas iedobités. Péc tam pievienojiet pa 50 ul no katra
1.—4. standarta Skiduma. Testéjiet standarta Skidumus dubulta.

10. Katru plati parklajiet ar vaku un rapigi 1 minati maisiet konjugatu
un plazmas paraugus/standarta Skidumus mikroplasu kratitaja.
Izvairieties no izSlakstiSanas.

11. Inkubéjiet istabas temperatira (2215 °C) 1205 minutes.
Inkubacijas laika plates nedrikst atrasties tieSu saules staru ietekmé.

12. Inkubacijas laika atSkaidiet un rapigi samaisiet 1 dalu skaloSanas
buferskiduma 20x koncentrata ar 19 dalam dejonizéta vai destiléta
udens. Tiek piegadats pietiekami daudz skaloSanas buferSkiduma
20x koncentrata, lai varétu sagatavot 2 litrus skalosanas bufer-
Skiduma darba Skiduma.

Skalojiet iedobites mikroplasu skaloSanas iericeé ar 400 ul skaloSanas
buferskiduma darba Skiduma vismaz 6 ciklus. leteicams lietot automatisku
plates skaloSanas ierici.

Rapiga skaloSana ir loti svariga pareizai testa norisei. NodroSiniet, lai
katra skalo$anas cikla katra iedobite batu pilnigi uzpildita ar skaloSanas
buferskidumu. leteikums: lai sasniegtu vislabakos rezultatus, starp cikliem
meércéjiet iedobites vismaz 5 sekundes.

Notekudenu uzkraSanas tvertnés ielejiet parasto laboratorijas dezinfekcijas
lTdzekli un ieverojiet spéka esosos noradijumus par iesp&jami infekcioza
materiala dekontaminaciju.

13. Noteciniet otradi apgrieztas plates uz uzsiicosa dviela, kam ir maz
pliku, lai atbrivotos no atlikusa skaloSanas buferSkiduma.
Pievienojiet 100 pl enzimu substrata Skiduma katra iedobité, katru
plati parklajiet ar vaku un rapigi samaisiet ar mikroplasu kratitaju.

14. Inkubéjiet istabas temperatira (2215 °C) 30 minutes.

Inkubacijas laika plates nedrikst atrasties tieSu saules staru ietekmé.
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15. Péc inkubacijas pievienojiet 50 pl enzimu darbibas partraukSanas
Skiduma katra iedobité un rapigi samaisiet, izmantojot mikroplasu
kratitaju.

Enzimu darbibas partraukSanas Skidums iedobités japievieno tada pasa
seciba un ar aptuveni tadu pasu atrumu, kada tika pievienots enzimu
substrata Skidums 13. darbiba.

16. Ar mikroplasu lasitaju, kas aprikots ar 450 nm filtru un 620-650 nm
references filtru, izmeériet optisko blivumu (OB) 5 minasu laika péec
reakcijas partraukSanas. Rezultatu aprékinasanai tiek izmantotas
OB veértibas.

|
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Aprekini un testa rezultatu interpretacija

QuantiFERON Monitor analizu programmatara tiek izmantota, lai
analizétu iegltos datus un aprékinatu rezultatus. Ta ir pieejama vietné
www.QuantiFERON.com. Parliecinieties, vai tiek izmantota visjaunaka
QuantiFERON Monitor analizu programmataras versija.

Programmatira veic testa kvalitates kontroles novértéjumu, izveido standarta
ITkni un nodroS8ina testa rezultatu katram pacientam. Sikaks izklasts pieejams
sadala “Rezultatu interpretacija”.

Ja neatskaiditas plazmas parauga rezultats parsniedz QFM ELISA testa
augs$ejo robezu (proti, ir >10 SV/ml), QuantiFERON Monitor analizu
programmatira ka rezultatu uzrada to vértibu, kas iegtta no vismazak
atskaiditas plazmas ar rezultatu QFM ELISA testa diapazona, nemot véra
atskaidiSanas attiecibu.

QuantiFERON Monitor analiZzu programmatiras izmantoSanas alternativa ir
rezultatu noteikSana, izmantojot talak aprakstito metodi.

Standarta liknes izveidoSana

(Ja netiek izmantota QuantiFERON Monitor analizu programmatira)

Nosakiet komplekta standarta Skiduma atkartojumu vidéjas OB veértibas katrai
platei.

Uzziméjiet standarta Iikni log)-loge), atziméjot vidéjo OB veértibu loge) (y ass)
attieciba pret SV/ml vienibas izteikto standartu IFN-y koncentraciju loge)

(x ass) un aprékinos nenemot véra nulles standartu. Ar regresijas analizi
aprékiniet liniju, kas vislabak atbilst standarta Iiknei.

Lietojiet standarta Iikni, lai noteiktu IFN-y koncentraciju (SV/ml) katram testa
plazmas paraugam, izmantojot katra parauga OB vértibu.

Sos aprékinus var veikt, izmantojot mikroplasu lasitajiem pieejamas program-
maturas paketes, ka ar1 standarta izklajlapu vai statistikas programmattru
(pieméram, Microsoft® Excel®). Sadas paketes ieteicams izmantot regresijas
analizes aprékiniem, k& ar standartu variacijas koeficienta (%VK) un
standarta Iiknes korelacijas koeficienta (r) noteikSanai.

Ja neatsSkaiditas plazmas rezultats parsniedz QFM ELISA testa diapazonu,
ka gala rezultats ir jaizmanto tas rezultats, kas ietilpst QFM ELISA testa
diapazona un ir iegtts no vismazak atsSkaiditas plazmas (nemot véra
atSkaidiSanas attiecibu).
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Testa kvalitates kontrole

Testa rezultatu precizitate ir atkariga no precizas standarta liknes izveides.
Tadeél pirms testa paraugu rezultatu interpretacijas japarbauda no standartiem
atvasinatie rezultati.

Lai ELISA tests batu derigs:
B vidé€jai 1. standarta OB vértibai jabat =0,600;
B 1.un 2. standarta atkartojumu OB vértibu %VK jabut <15%;

M 3. un 4. standarta atkartojumu OB vértibu variacija nedrikst bt lielaka
par 0,040 optiska blivuma vienibam, salidzinot ar to vidéjo vértibu;

B no standartu vidéjam absorbcijas vértibam aprékinatajam korelacijas
koeficientam (r) jabat =20,98.

QuantiFERON Monitor analizu programmatura aprékina Sos kvalitates
kontroles parametrus un sniedz par tiem atskaites.

Ja iepriekS minétie kritériji nav izpilditi, tests nav derigs un ir jaatkarto.

Vidéjai nulles standarta (zalais atSkaiditajs) OB veértibai jabat <0,150. Ja vidéja
OB veértiba ir >0,150, japarbauda plates skalo$anas proceddra.

Rezultatu interpretacija

QFM rezultatu interpretacija ir atkariga no IFN-y atbildes reakcijas uz dabigas
un adaptivas imunitates stimulantiem. QFM tests nodroSina gan kvalitativus,
gan kvantitativus $tnu imdnreakcijas mérijjumus. QFM testa rezultati,
iespéjams, tieSa veida nenorada imunsupresijas limeni.

Svarigi. Nosakot pacienta imunstatusu, noteikta IFN-y [imena raditajs jaiz-
manto kopa ar kliniskajam pazimém, slimibas vésturi un citu diagnostisko

izmekléjumu datiem (2. tabula). QFM testa robezvértiba var atSkirties atkariba
no pacienta imansupresijas [fmena un konkréta transplantata parametriem.
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2. tabula. Rezultatu interpretacija

QFM rezultats IFN-y  Klasifikacija Interpretacija
(SV/mlI)

<15 Vaja Pacientam ir vaja IFN-y atbildes
reakcija uz dabigas un adaptivas
imunitates stimulantiem

15-1000 Vidéja Pacientam ir vidéja IFN-y atbildes
reakcija uz dabigas un adaptivas
imunitates stimulantiem

>1000 Augsta Pacientam ir augsta IFN-y atbildes
reakcija uz dabigas un adaptivas
imunitates stimulantiem

Ja noteiktais IFN-y [imenis neatsSkaiditas plazmas parauga ir mazaks par
0,1 SV/ml:

B parbaudiet, vai asins paraugam tika pievienots stimulants QFM
LyoSphere un vai stobrins tika inkubéts, ka noradits Saja iepakojuma
ieliktnr;

B parbaudiet, vai IFN-y rezultats atbilst pacienta pasreizéjam veselibas
stavoklim.

Ja ir aizdomas, ka asins paraugu nemsanas vai to turpmakas apstrades laika
ir radusas tehniskas problémas, viss QFM tests ir jaatkarto ar jaunu asins
paraugu. Ja ir aizdomas, ka sakotnéja testa izpilde neatbilda Saja iepakojuma
ieliktnT aprakstitajai procedurai, atkartojiet ELISA testu ar stimulétiem plazmas
paraugiem (papildinformaciju sk. sadala “Testa kvalitates kontrole”).

Ja rezultati neatbilst pacienta pasreizéjam veselibas stavoklim, arsts var
nolemt atkartot testu.

lerobezojumi

QFM testa iegutie rezultati ir izvertéjami saistiba ar katras atseviSkas personas
slimibas vésturi, pasreizéjo veselibas stavokli un citiem diagnostiskiem
izmekléjumiem. Laboratorijas var noteikt savus testa rezultatu diapazonus.

Laboratorijas paraléli pacienta paraugiem var art veikt no veselam personam
nemtu paraugu papildu kontroles testu.

Neuzticamu un neprecizu rezultatu iemesli var bat $adi:

B nepareiza asins antikoagulanta izmantoSana — drikst lietot tikai litija
heparinu, jo citi antikoagulanti traucé testa veikSanai;

M Saja iepakojuma ieliktnT aprakstito proceddru neievérosana;
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parak augsts cirkuléjosa IFN-y vai heterofilo antivielu klatbltnes limenis;

B no asins parauga panemsanas [1dz inkubésanai 37 °C temperatura
pagajusas vairak neka 8 stundas;

B nepareiza QFM asins analizu stobrinu uzpilde — parak zems vai parak
augsts limenis arpus 0,9-1,1 ml diapazona.

Darbibas raksturojums

Kliniskie pétijjumi
Lai novértétu acimredzami veselu personu (n=114) atbildes reakciju un tadu
personu atbildes reakciju, kam ir veikta transplantacija (n=30), tika veikti divi
klTniskie pétijumi. No visiem pétijuma dalibniekiem, kam bija veikta transplan-
tacija, 18 personas bija pirms neilga laika veiktas transplantacijas grupa
(nesena transplantacija — transplantacija veikta pedéjo 3 ménesu laika), bet
12 pétijuma dalibnieki bija pirms ilga laika veiktas transplantacijas jeb stabila
veselibas stavokla grupa (sena transplantacija — kop$ transplantacijas
pagajusi vairak neka 12 menesi).
M No katras personas nesenas transplantacijas grupa tika panemti paraugi
lT1dz pat 5 laika atskaites punktos (grupa, kur transplantacija veikta pedéjo
3 ménesu laika, n=64 paraugi).

M No katras personas senas transplantacijas grupa tika panemts 1 paraugs
(grupa, kur transplantacija veikta pirms ilga laika, n=12 paraugi).

B Acimredzami veselu personu grupa paraugs tika panemts 1 reizi (n=114).

Nesenas un senas transplantacijas grupas panemto paraugu QFM testa
atbildes reakcijas raditaji svarstijas no vajas lidz vidéjai. Nesenas transplan-
tacijas grupa bija augstaks vajas atbildes reakcijas diapazona procentualais
Tpatsvars (93,8%) un zemaks vidéjas atbildes reakcijas diapazona procen-
tualais Tpatsvars (6,3%), salidzinot ar senas transplantacijas grupas atbildes
reakcijas raditajiem, kur vajas atbildes reakcijas bija 25% gadijumu, bet
vidéjas atbildes reakcijas — 66,7% gadijumu (sk. 3. tabulu). Nesenas
transplantacijas grupa netika konstatéta neviena augsta diapazona atbildes
reakcija, bet senas transplantacijas grupa tika novérota tikai 1 augsta diapa-
zona atbildes reakcija (8,3%). Acimredzami veselu pétijuma dalibnieku grupa
QFM testa atbildes reakcijas raditaji galvenokart bija vidéja (83,3%) un augsta
atbildes reakcijas diapazona (15,8%) (sk. 3. tabulu).
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3. tabula. QFM testa atbildes reakcijas diapazons acimredzami veseliem
pétijuma dalibniekiem salidzinajuma ar tadiem pétijuma dalibniekiem,
kam veikta transplantacija

IFN-y Rezultatu  Nesena Sena Acimredzami Kopéjais
(SVIml) kategorija transplan- transplan- veseli rezultats
tacija, %* tacija, %* dalibnieki, %*
95% TI 95% TI 95% TI
n n n
<15 V3ja 93,8% 25,0% 0,9% 64
85,0-97,5 8,9-53,2 0,2-4,8
n=60 n=3 n=1
15-1000 Videja 6,3% 66,7% 83,3% 107
2,5-15,0  39,1-86,2 75,4-89,1
n=4 n=8 n=95
>1000 Augsta 0,0% 8,3% 15,8% 19
0-5,7 1,56-35,4 10,2-23,6
n=0 n=1 n=18
Kopéjais 64 12 114 190
paraugu
skaits

* Procenti norada to paraugu proporcionalo vértibu katra pétijuma dalibnieku grupa,
kas ieklaujas konkrétaja atbildes reakcijas raditaja diapazona.

26 QuantiFERON Monitor (QFM) ELISA iepakojuma ieliktnis 03/2018



Sagaidamas veértibas

Nesenas transplantacijas pacientu (ne vairak ka 3 menesi péc transplanta-
cijas) QFM testa IFN-y atbildes reakciju sadalijums tika noteikts, veicot QFM
ELISA testu 64 paraugiem, kas panemti 18 pétijuma dalibniekiem (3. att.).

Paraugu skaits

40 A 35
30 -
20 - 15
10 A 7
3 3 1
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IFN-y (IU/ml)

3. attels. Nesenas transplantacijas pacientu QFM testa IFN-y atbildes reakciju
sadalijums (n=64; vidéejais=1,5 SV/ml).

QFM testa IFN-y atbildes reakciju sadalifjums senas transplantacijas pacien-

tiem (>12 ménesi péc transplantacijas) tika noteikts, veicot QFM ELISA testu
12 paraugiem (4. att.).
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Paraugu skaits
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4, attéls. Senas transplantacijas pacientu QFM testa IFN-y atbildes reakciju sadalijums
(n=12; videjais=98,8 SV/ml).

QuantiFERON Monitor testa IFN-y atbildes reakciju sadalijums acimredzami
veseliem pétijuma dalibniekiem tika noteikts, veicot QFM ELISA testu
114 paraugiem (5. att.).

Paraugu skaits
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5. attéls. Acimredzami veselo pétijuma dalibnieku QFM testa IFN-y atbildes reakciju
sadalijums (n=114; vidéjais=400,5 SV/ml).
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QFM testa atbildes reakcijas pacientiem, kam veikta parenhimatozo
organu transplantacija

QFM iedarbiba tika novértéta novéroSanas Skérsgriezuma pétijuma, kura
iesaistijas pacienti, kam veikta parenhimatozo organu transplantacija (4).
Pétijuma tika iesaistitas Sadas personas: 212 veselu pétamo personu ar
apaksgrupu, kur tika veiktas 30 ar vecumu un dzimumu saistitas parbaudes,
30 pacientu, kam bija javeic transplantacija, 18 pacientu, kam transplantacija
bija veikta nesen (66 paraugi; videjais laiks péc transplantacijas = 21 diena),
un 11 pacienti, kam transplantacija bija veikta sen (vid€jais laiks péc transplan-
tacijas = 2290 dienas). Veselu pétamo personu kontroles materiala vidéji tika
konstatéta IFN-y veido$anas 555,2 SV/ml, bet no vecuma un dzimuma
atkarigajos kontroles materialos — 614,6 SV/ml. Tika konstatéts, ka vidéja
IFN-y veidoSanas veértiba bija ievérojami zemaka gan tadu pacientu grupa,
kam bija javeic transplantacija, (IFN-y=89,3 SV/ml), gan arT tadu pacientu
grupa, kam transplantacija bija veikta nesen, (IFN-y=3,76 SV/ml), salidzinot ar
tadiem kontroles materialu raditajiem, kas ir atkarigi no vecuma un dzimuma
(p<0,001). To pacientu grupa, kam transplantacija bija veikta sen, tika novérota
imUnreakcijas atjaunosanas (vidéji IFN-y=256,1 SV/ml), uzradot batiski aug-
staku raditaju neka to pacientu grupa, kam transplantacija bija veikta nesen
(p<0,05). Sis pétijums apliecina, ka QFM testu var izmantot, lai novértétu $anu
imunreakciju pacientiem, kam ir veikta parenhimatozo organu transplantacija
un ir novérojama imunsupresija.
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Testa veiktspéjas raksturojums

Ir pieradits, ka QFM ELISA testa rezultati ir lineari, uz ELISA plates nejausi
novietojot 11 plazmas pulu 5 atkartojumus ar zinamam IFN-y koncentracijam.
Linearas regresijas Iinijai ir 1,002+0,011 slipums un korelacijas

koeficients 0,99 (6. attéls).

QFM ELISA testa noteikSanas ierobezojums ir 0,065 SV/ml, un nav
pieradijumu par augstas devas aka (prozona) efektu ar IFN-y koncentracijam
l[dz 10 000 SV/ml.

11= $

Noteikta IFN-y koncentracija (SV/ml)

L] 1 ] b LJ L) J ) 1 L) L
01 2 3 4567 8 9101
Prognozeéta IFN-y koncentracija
(SV/ml)

6. attels. QFM ELISA testa linearitates profils, kuru nosaka, testéjot 11 plazmas
paraugu 5 atkartojumus ar zinamam IFN-y koncentracijam.

QFM testa atkartojamiba (1. stadija) tika noteikta, izmantojot no 20 veselam
personam panemtus asins paraugus. NovértéSanas procesa tika iesaistiti tris
dazadi operatori, QFM LyoSphere partijas un aprikojuma komplekti. IFN-y
atbildes reakcijas limenu vidéjais variacijas koeficients, kas tika noteikts,
izmantojot QFM ELISA testu ar visam trim QFM LyoSpheres partijam un
visos tris testéSanas apstaklos, bija 22,22% (95% TI: 17,20-27,25).

QFM testa atkartojamiba (1. stadija) tika novertéta, 5-6 reizes nosakot
atkartotas asins paraugu stimulacijas ar QFM LyoSphere mainigumu. Testiem
tika izmantoti vieni un tie pasi paraugi, kas panemti no 14 pétamam personam.
Testéto 14 pétamo personu vid€jais variacijas koeficients bija 14,7% (95% TI:
10,2-19,2). Atsevisku pétamo personu %VK bija mazaks neka 30%.

QFM ELISA testa atkartojamiba (2. stadija) tika novértéta, testéjot 20 plazmas
paraugus ar mainigam IFN-y koncentracijam 3 atkartojumos, ko veikusi

3 dazadi operatori 3 dazadas laboratorijas 3 dienas, kas nebija secigas.
Tadéjadi katrs paraugs tika testéts 27 reizes 9 neatkarigos testos. Viens
paraugs bija nulles kontrole, un tam tika aprékinata IFN-y koncentracija

30 QuantiFERON Monitor (QFM) ELISA iepakojuma ieliktnis 03/2018



0,08 SV/ml (95% TI: 0,07-0,09). AtlikuSo 19 plazmas paraugu koncentraciju
diapazons bija no 0,33 (95% TI: 0,31-0,34) Iidz 7,7 SV/ml (95% TI:
7,48-7,92).

Visa testa kopéja, ka art starptestu neprecizitate tika novértéta, aprékinot
vidéjo %VK katram testa plazmas paraugam, kas satur IFN-y no katras plates
testa (n=9). Neprecizitates diapazons bija no 4,1 Iidz 9,1% VK. Vidéjais testa
%VK (x95% TI) bija 6,6+0,6%. Nulles IFN-y plazmas parauga vidégjais VK

bija 14,1%.

Tika noteikta kopéja starptestu neprecizitate, salidzinot 27 aprékinatas IFN-y
koncentracijas katram plazmas paraugam. Starptestu neprecizitates VK
diapazons bija no 6,6 I1dz 12,3%. Kopégjais vidé&jais %VK (£95% TI) bija
8,7+0,7%. Nulles IFN-y plazmas parauga vidé&jais VK bija 26,1%. Sads
variaciju limenis ir prognozéjams, jo aprékinata IFN-y koncentracija ir zema un
zemam prognozétajam koncentracijam variacijas ir lielakas neka augstakam
koncentracijam.

Tehniska informacija

Receklaini plazmas paraugi

Ja ilgi glabatos plazmas paraugos rodas fibrina recekli, centrifugéjiet
paraugus, lai receklaina dala izgulsnétos un tiktu atvieglota plazmas
pipetésSana.
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Problemu noveérsanas ieteikumi

Sie problému novérsanas ieteikumi var bat noderigi, risinot radusas
problémas. Papildu informaciju skatiet art tehniskaja informacija, kas
sniegta timekla vietné www.QuantiFERON.com. Kontaktinformaciju
skatiet uz aizmuguréja vaka.

ELISA problemu novérsana

Nespecifiskas krasas rasanas

lespéjamie iemesli Risinajums
a) Nepietieckama plates Plate jaskalo vismaz 6 reizes ar 400 pl
skaloSana skaloSanas buferskiduma uz katru iedobiti.

Atkariba no izmantotas skaloSanas ierices var
bGt nepiecieSami vairak neka 6 skalo$anas cikli.
Starp cikliem janodroS$ina vismaz 5 sekunzu ilgs
méercésanas laiks.

b) ELISA iedobisu Lai mazinatu risku, pipetégjiet un maisiet paraugu
savstarpéja uzmanigi.
kontaminacija

c) Beidzies komplekta/ NodroSiniet, lai komplekts tiktu izlietots pirms
sastavdalu deriguma deriguma termina beigam. NodroSiniet, lai
termins pagatavotais standarta Skidums un konjugata

100x koncentrats tiktu izlietots 3 ménesu laika
pEéc pagatavosSanas datuma.

d) Enzimu substrata Izmetiet substratu, ja tam ir zilgana nokrasa.
Skiduma kontaminacija NodroSiniet, lai reagentiem tiktu izmantotas
tiras tvertnes.

e) Plazmas maisiSana Péc centrifugéSanas un pirms plazmas
QFM stobrinos pirms iegusSanas izvairieties no pipetéSanas augsup
tas iegtSanas un lejup vai jebkada veida plazmas maisisanas.

Vienmeér ievérojiet piesardzibu, lai nesabojatu
materialu uz gela virsmas.

Zemas optiska blivuma vértibas standartiem

lesp&jamie iemesli Risinajums

a) Kluda, sagatavojot Nodrosiniet, lai komplekta standarta atSkaidijumi

standarta atSkaidijumu tiktu sagatavoti, precizi ievérojot Saja iepako-
juma ieliktnT sniegtos noradijumus.

b) PipetéSanas klida NodroSiniet, lai pipetes butu kalibrétas un tiktu
lietotas atbilstoSi raZotaja noradijumiem.
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ELISA problemu novérsana

c) Parak zema inkuba- ELISA testu inkubacija javeic istabas tempera-
cijas temperatira tara (17-27 °C).
d) Parak 1ss inkubacijas Plati ar konjugatu, standarta Skidumus un
laiks paraugus jainkubé 12015 minates. Enzimu
substrata Skidumu uz plates jainkubé
30 minates.

e) Tiek lietots nepareizs Plate janolasa pie 450 nm ar 620-650 nm
plates lasitaja filtrs references filtru.

f) Parak auksti reagenti Visi reagenti, iznemot konjugata 100x koncent-
ratu, pirms testa sakSanas jasasilda Iidz istabas
temperatirai. Tam nepiecieSama aptuveni viena

stunda.
g) Beidzies komplekta/ NodrosSiniet, lai komplekts tiktu izlietots pirms
sastavdalu deriguma deriguma termina beigam. NodroSiniet, lai
termins pagatavotais standarta Skidums un konjugata

100x koncentrats tiktu izlietots 3 ménesu laika
péc pagatavosanas datuma.

Spilgts fons

lespéjamie iemesli Risinajums

a) Nepietieckama plates Plate jaskalo vismaz 6 reizes ar 400 pl
skaloSana skaloSanas buferskiduma uz katru iedobiti.

Atkariba no izmantotas skaloSanas ierices var
bGt nepiecieSami vairak neka 6 skalo$anas cikli.
Starp cikliem janodros$ina vismaz 5 sekunzu ilgs
mércésanas laiks.

b) Parak augsta inkuba-  ELISA testu inkubacija javeic istabas tempera-

cijas temperatara tara (17-27 °C).

c) Beidzies komplekta/ Nodrosiniet, lai komplekts tiktu izlietots pirms
sastavdalu deriguma  deriguma termina beigdm. NodrosSiniet, lai
termins pagatavotais standarta Skidums un konjugata

100x koncentrats tiktu izlietots tris ménesu laika
péc pagatavoSanas datuma.

d) Enzimu substrata Izmetiet substratu, ja tam ir zilgana nokrasa.
Skiduma kontaminacija NodroSiniet, lai reagentiem tiktu izmantotas
tiras tvertnes.
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ELISA problemu novérsana

Nelineara standarta likne un dublikatu mainigums
lespéjamie iemesli Risinajums
a) Nepietieckama plates Plate jaskalo vismaz 6 reizes ar 400 pl
skaloSana skaloSanas buferskiduma uz katru iedobiti.
Atkariba no izmantotas skaloSanas ierices var
bt nepiecieSami vairak neka 6 skaloSanas cikli.

Starp cikliem janodroSina vismaz 5 sekunzu ilgs
meércésanas laiks.

b) Kluda, sagatavojot NodrosSiniet, lai standarta atSkaidijumi tiktu
standarta atSkaidijumu sagatavoti, precizi ievérojot Saja iepakojuma
ieliktnT sniegtos noradijumus.

c) Nepietiekama Samaisiet reagentus ripigi, inverséjot vai
samaisisana uzmanigi vortekséjot, pirms tos pievienojat
platei.
d) Nekonsekventa Paraugu un standarta Skidumu pievienoSana ir

pipetéSanas tehnika javeic vienmerigi. Visiem reagentiem ir jabat
vai partraukumi testa sagatavotiem pirms testa sak$anas.
sagatavosSanas laika

nformaciju par precém, ka ari tehniskas rokasgramatas QIAGEN
nodrosina bez maksas, un tas varat sanemt no izplatitaja vai vietné
www.QuantiFERON.com.

Atsauces

Plass QFM uzzinas materialu saraksts tiek piedavats pakalpojuma Gnowee —
QuantiFERON uzzinas materialu bibliotéka, kas pieejama vietné
www.gnowee.net.
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Simboli

W2x96 Pietiekams daudzums 2x96 paraugu sagatavosSanai
H Likumigais razotajs
c CE-IVD marké&juma simbols
IVD LietoSanai in vitro diagnostika
Sérijas kods

Deriguma termins

2
A

Temperatiras ierobezojumi

Skattt lietoSanas noradijumus

Nelietot atkartoti

Kataloga numurs
[1]
®

Al
()

v

j:it Neuzglabat saules gaisma
| EC [ REP | Pilnvarotais parstavis Eiropas Kopiena
Kontaktinformacija

Lai sanemtu tehnisku palidzibu un papildu informaciju, IGdzu, zvaniet pa
bezmaksas talruna numuru 00800-22-44-6000, apskatiet musu tehniska
atbalsta centra vietni www.qgiagen.com/contact vai sazinieties ar kadu no
QIAGEN tehnisko pakalpojumu dienesta nodalam (skatiet aizmuguréjo vaku
vai apmekl€jiet vietni www.qgiagen.com).

|
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Saisinata testa procedira

1. posms — asins parauga inkubacija

1. Panemiet pacienta asinis vai nu QFM asins analizu
stobrind, vai asins analizu stobrina ar litija heparinu.
Markejiet stobrinus, noradot pacienta datus un asins
parauga panemsanas laiku. Péc tam 8 stundu laika \
péc paraugu panemsanas nogadajiet tos uz labora-
toriju istabas temperatara.

a. Ja asins paraugs ir panemts asins analizu
stobrina ar litija heparinu, doz€&jiet 1 ml asinu
QFM asins analizu stobrina un markéjiet to,
noradot pacienta datus un asins parauga
panemsanas laiku.

2. Katrd QFM asins analizu stobrina ar 1 ml asinu
pievienojiet vienu (1) QFM LyoSphere granulu,
iz8kidiniet LyoSphere granulu un tad péc iespéjas
drizak (8 stundu laika péc asins parauga panem-
Sanas) inkubgjiet stobrinus 16—-24 stundas vertikala
stavokli 37 °C temperatara.

3. Péc inkubacijas centrifugéjiet stobrinus 15 mindtes ar PPN
atrumu 2000-3000xg (RCF), lai atdalitu plazmu no
sarkanajiem asins kermeniSiem.

4. Péc centrifugéSanas un pirms plazmas iegusanas
izvairieties no pipetéSanas augsup un lejup vai
jebkada veida plazmas maisiSanas. Vienmeér ievérojiet
piesardzibu, lai nesabojatu materialu uz gela virsmas.
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2. posms — IFN-y noteikSana ar ELISA

1. Nodrosiniet, lai visas ELISA testa sastavdalas,
iznemot konjugata 100x koncentratu, butu istabas
temperatira vismaz 60 minates.
2. Pagatavojiet komplekta standarta Skiduma atSkaidi-
jumu ar koncentraciju 8,0 SV/ml, izmantojot destilétu
vai dejonizétu adeni. Sagatavojiet 4 standarta /
atskaidijumus. =
3. Pagatavojiet liofilizéta konjugata 100x koncentrata j
atSkaidijumu, izmantojot destilétu vai dejonizétu
adeni.
4. Sagatavojiet konjugata darba Skidumu zalaja ,./' LS
atSkaiditaja un pievienojiet 50 pl visas iedobités. U L’J L’] U
5. Attiecigajas iedobités pievienojiet pa 50 pl no katra s 5 5
testa plazmas parauga (ka nepiecieSams — neatskai- // /;/ /,////
ditus, 1:10 un 1:100) un pa 50 pl no katra standarta L)L L
Skiduma. Samaisiet ar kratitaju.
6. Inkubéjiet 12015 mindtes istabas temperatara. EBB
7. Skalojiet iedobites vismaz 6 reizes ar 400 pl =
skalo$anas bufer$kiduma uz iedobiti. @ ‘
8. Pievienoijiet iedobités 100 ul enzimu substrata 2L L)
$kiduma. Samaisiet ar kratitaju. U u U u
9. Inkubéjiet 30 mindtes istabas temperatira.
10. Pievienojiet visas iedobités 50 pl enzimu darbibas V4
partrauk§anas Skiduma. Samaisiet ar kratitaju. U L’] u u
11. Nolasiet rezultatus pie 450 nm ar 620—-650 nm
references filtru. ss)\
12. Analizéjiet rezultatus. ‘
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Piezimes
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Bdtiskas izmainas

Saja tabula ir apkopotas butiskas izmainas $aja QuantiFERON Monitor® (QFM®) ELISA lietosanas pamacibas

izdevuma.
Sadala Lappuse Izmaina(s)
Piesardzibas pasakumi 11 Jauna GHS informacija
Piesardzibas pasakumi 12 Pievienoti droSibas noradijumi par flakoniem ar
aptveroSajiem metala vaciniem.

________________________________________________________________________________________________________________________________|
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Pre¢u zimes: QIAGEN®, QFM®, QuantiFERON®, QuantiFERON Monitor® (QIAGEN grupa); LyoSphere™, LyoSpheres™ (BioLyph);
Excel®, Microsoft® (Microsoft); ProClin® (Rohm and Haas Co.).

lerobezots licences ligums QuantiFERON Monitor komplektam

Sis preces izmanto$ana liecina par katra preces pircéja un tas lietotaja piekrianu $adiem nosacijumiem:

1.

So preci drikst lietot tikai saskana ar protokoliem, kas nodroginati kopa ar preci, un $o rokasgramatu, un to drikst lietot tikai kopa ar sastav-
dalam, kas ietvertas $aja komplekta. Uznémums QIAGEN nepieskir nekada veida licenci uz nevienu no ta intelektualajiem TpaSumiem, lai
Saja komplekta ietvertas sastavdalas izmantotu kopa ar jebkadam sastavdalam, kas nav ietvertas aja komplekta, vai ar tam apvienotu,
iznemot gadijumus, kas aprakstiti kopa ar preci piegadatajos protokolos un $aja rokasgramata, ka art papildu protokolos, kas pieejami timek|a
vietné www.qgiagen.com. Dazus no Siem papildu protokoliem QIAGEN lietotaji nodrosina QIAGEN lietotajiem. Sie protokoli nav raipigi testéti
vai optimizéti uznémuma QIAGEN. Uznémums QIAGEN nedz nodro$ina, nedz garanté, ka tie neparkapj treSo personu tiesibas.

Uznémums QIAGEN negaranté, ka Sis komplekts, un/vai ta lietoSana neaizskar treSo personu tiesibas, iznemot attieciba uz skaidri noraditam
licencém.

Sis komplekts un ta sastavdalas ir licencétas vienreizgjai lieto$anai un nevar tikt izmantotas atkartoti, atjaunotas vai pardotas talak.
Uznémums QIAGEN Tpasi atsakas no jebkadas citas tieSas vai netieSas licences, kas nav skaidri noradita.

Komplekta pircéjs un lietotajs piekrit neveikt un neatlaut citiem veikt jebkadas darbibas, kas varétu izraisit vai veicinat jebkuras no iepriek$
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