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Aptikimo riba — plazma

Analizuojant iSgryninimg (jautrumo ribg), aptikimo riba buvo jvertinta su artus EBV QS-
RGQ rinkiniu, naudojant EBV atzvilgiu teigiamus Klinikinius méginius kartu su iStraukimu su
QIAsymphony® SP.

Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio iSgryninima, plazmos aptikimo riba buvo nustatyta
naudojant EBV medziagos nuo 3160 iki nominalinés 1 EBV kopijos/ml skiedimo serijg,
pastiprintg klinikiniais plazmos méginiais. IS jy buvo iStraukta DNR naudojant DSP
Virus/Pathogen Midi rinkinj kartu su Cellfree1000_DSP protokolu (iStraukimo kiekis: 1 ml,
iSplovimo kiekis: 60 pl). Kiekvienas i§ 10 skiedimy buvo analizuojamas su artus EBV QS-
RGQ rinkiniu 4 skirtingomis dienomis, buvo atliktos 4 procediros, kiekviena po 8 kartotinius.
Rezultatai buvo nustatyti per probitine analize. Grafiné probitinés analizés iliustracija
pavaizduota 1 pav. Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio i§gryninimg kartu su Rotor-Gene®
Q, aptikimo riba yra 157 kopijos/ml (p = 0.05). Tai reiSkia, kad egzistuoja 95% tikimybé, jog bus
aptiktos 157 kopijos/ml (kas atitinka 22.29 1U/ml).
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1 pav. Probitiné analizé: plazma, EBV (Rotor-Gene Q). Aptikimo riba, analizuojant iSgryninima (plazma
su QIAsymphony DSP Virus/Pathogen Midi rinkiniu) ir naudojant artus EBV QS-RGQ rinkinj su
Rotor-Gene Q
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SpecifiSkumas — plazma

artus EBV QS-RGQ rinkinio specifiSkumas yra pirmas ir svarbiausias dalykas, kurj uztikrina
pradmeny ir zondy bei griezty reakcijos salygy pasirinkimas. Pradmenys ir zondai buvo tiriami,
ieSkant galimos homologijos su visomis sekomis, iSspausdintomis geny bankuose, atliekant

sekos lyginamajg analize. Tokiu bldu uztikrintas visy reikSmingy genotipy aptikimas.

Be to, specifiSkumas buvo patvirtintas su 30 skirtingy EBV atzvilgiu neigiamy plazmos méginiy.
Jie negeneravo signaly su EBV specifiniais pradmenimis ir zondais, kurie jeina |
EBV RG Master.

Galimas artus EBV QS-RGQ rinkinio kryzminis reaktyvumas buvo tiriamas naudojant kontroline
grupe, Zzemiau iSvardintg 1 lenteléje. Né vienas i$ tikrinty patogeny nereagavo. KryZzminio

reaktyvumo su misriomis infekcijomis nenustatyta.

1 lentelé. Rinkinio specifiSkumo tyrimas su galimai kryzmiskai reaguojanciais patogenais

EBV Vidiné kontrolé
Kontroliné grupé (Cycling Green) (Cycling Yellow)
1 Zmogaus puslelinés virusas : N
(1 paprastosios puslelinés virusas)
2 Zzmogaus puslelinés virusas . .
(2 paprastosios puslelinés virusas)
3 Zmogaus paslelinés virusas : N
(Juostinés paslelinés virusas)
5 Zmogaus puaslelinés virusas . .
(Citomegalovirusas)
2 Zmogaus T Igsteliy leukemijos virusas - +
2 Zmogaus T Igsteliy leukemijos virusas = +

Linijinis intervalas — plazma

Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio iSgryninimg, buvo nustatytas linijinis intervalas, tiriant
EBV medziagos skiedimo serijas nuo 1.00 x 107 kopijy/ml iki 6.31 x 102 kopijy/ml plazmoje.
ISgryninimas buvo atliktas su kartotiniais (n = 4 koncentracijoms =1.00 x 108 kopijy/ml; n =8
koncentracijoms <1.00 x 106 kopijy/ml), naudojant QIAsymphony DSP Virus/Pathogen Midi
rinkinj kartu su Cellfree1000_DSP protokolu (iStraukimo kiekis: 1 ml, iSplovimo kiekis: 60 pl).

Kiekvienas méginys buvo analizuojamas naudojant artus EBV QS-RGQ rinkin;.
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Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio iSgryninimg, buvo nustatytas linijinis intervalas, kuris
apima plazmos koncentracijas nuo 6.31 x 102 kopijy/ml iki 1.00 x 107 kopijy/ml (atitinka nuo 8.96
x 10% iki 1.42 x 108 1U/ml) (2 pav.).
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2 pav. artus EBV QS-RGQ rinkinio linijinis intervalas (plazma). Linijinio intervalo apskaiciavimas. Tiesi
linija buvo nustatyta naudojant logio apskai€iuoty koncentracijy linijing regresijg su log:o nominalinémis
koncentracijomis. Paveikslélyje parodyta ir regresijos linijos lygtis.

Tvirtumas — plazma

Tvirtumo patikrinimas leidzia nustatyti visg artus EBV QS-RGQ rinkinio nesékmiy procenta.
Norint patikrinti tvirtumg, 30 EBV atzvilgiu neigiamy plazmos méginiy buvo sustiprinti su 500
EBV kopiju/ml (mazdaug trejopa analitinio jautrumo ribos koncentracija). Po iStraukimo,
naudojant QIAsymphony DSP Virus/Pathogen Midi rinkinj kartu su Cellfree1000_DSP protokolu
(iStraukimo  kiekis: 1 ml, iSplovimo kiekis: 60 pl), Sie méginiai buvo analizuojami su
artus EBV QS-RGQ rinkiniu. Be to, buvo jvertintas vidinés kontrolés tvirtumas, iSgryninant ir
analizuojant 30 pastiprinty plazmos méginiy. Slopinimy nepastebéta. Taigi artus EBV QS-
RGQ rinkinio tvirtumas yra >99%.
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Saveikaujancios medziagos — plazma

Bilirubinas, hemoglobinas ir trigliceridai nesgveikavo su artus EBV QS-RGQ rinkiniu, jeigu

buvo naudojamos 2 lenteléje parodytos koncentracijos.

2 lentelé. Saveikaujanc€ios medziagos su EDTA plazmos méginiais

Cresvyis —
EBV Saveikaujanti medziaga Cresy) Cresv) control
koncentracija Vidurkis
(kopiju/ml) Objektas Koncentracija Cr SD CV (%) Absoliutus
Bilirubinas 30 mg/dl 32.30 0.37 1.14 0.58
Hemoglobinas 2 g/dl 32.82 0.20 0.60 0.06
1600 Trigliceridai 1 g/l 32.42 0.28 0.87 0.46
Albuminas 4 g/dl 31.71 0.54 1.69 1.15
Kontrolé - 32.88 0.33 0.99 -

CV: variacijos koeficientas; EBV: EpSteino-Baro virusas; IS: sgveikaujanti medziaga; SD: standartinis
nuokrypis

Klinikinis vertinimas — plazma

artus EBV QS-RGQ rinkinio klinikinis veikimas buvo jvertintas tiriant klinikinius meéginius ir
analizuojant duomenis pagal su lyginamuoju metodu gautus rezultatus. IS viso i EBV
uzsikrétusiy pacienty bei neigiamy kontroliy buvo paimti 166 EDTA plazmos méginiai ir jie buvo
tiriami su artus EBV QS-RGQ rinkiniu bei lyginamuoju metodu kitoje jstaigoje. Rezultatai buvo
analizuojami dviem dalimis: pirma dalis buvo kategorinio sutapimo analizé, kurig sudaré
Teigiamas procentinis sutapimas (PPA), Neigiamas procentinis sutapimas (NPA) ir Bendras
procentinis sutapimas (OPA); antra dalis buvo rezultaty analizé, i$ viso panaudojus 83 EDTA
plazmos méginius, kurie jéjo j bendrg tyrimo dinaminj intervala, naudojant Deming ir Passing-
Bablok regresijos analizes, su duomenimis, kurie buvo pranesti kartu su atitinkamu koreliacijos
koeficientu (Zr. 3 lentele ir 3 pav.).
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3 lentelé. Klinikinio veikimo tyrimo duomenys, gauti

su EDTA plazmos méginiais

Clopper-Pearson
(tiksli) binominé
apatiné dvipusé

Clopper-Pearson
(tiksli) binomine
virSutiné dvipusé

Procentinis 95% patikimumo 95% patikimumo
Sutapimo matas Daznumas sutapimas riba riba
Bendras procentinis 154/166 92.77 87.71 96.21
sutapimas
Teigiamas 100/102 98.04 93.10 99.76
procentinis
sutapimas
Neigiamas 54/64 84.38 73.14 92.24
procentinis
sutapimas
6 o
Deming atidéjimas koordinaciy asyje: 0.105, nuolydis:
0.897 o
3] Passing-Bablok atidéjimas koordinaciy asyje 0.017,

nuolydis: 0.923

Koncentracija (logio IU/ml): artus EBV QS-RGQ rinkinys

1 2 3

4

Koncentracija (logio IU/ml): lyginamasis rinkinys

0 0 0 Data

3 pav. Regresijos diagrama su Passing-Bablok ir Deming linijomis. Abiejy rinkiniy méginiai, esantys

Passing-Bablok Regression

5

— Deming Regression

tarp apatinés kiekio nustatymo ribos ir virSutinés kiekio nustatymo ribos, jtraukti j analize.

6

Dviejy tyrimy linijinés regresijos analizé leido gauti Pearson koreliacijos koeficientg 0.922 ir

Spearman koreliacijos koeficientg 0.928.
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Aptikimo riba — visas kraujas

Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio iSgryninimg, viso kraujo aptikimo riba buvo nustatyta
naudojant EBV medziagos skiedimo serijg, gautg i$ nuo 3160 iki nominalinés 1 EBV kopijos/ml,
sustiprinty Zmogaus viso kraujo méginiuose. IS jy buvo iStraukta DNR naudojant QIAsymphony
DNA Mini rinkinj kartu su VirusBlood200_DSP protokolu (iStraukimo kiekis: 200 pl, iSplovimo
kiekis: 60 pl). Kiekvienas i§ 10 skiedimy buvo analizuojamas su artus EBV QS-RGQ rinkiniu 3
skirtingomis dienomis, buvo atliktos 3 proceddros, kiekviena po 11 kartotiniy. Rezultatai buvo
nustatyti per probitine analize. Grafiné probitinés analizés iliustracija pavaizduota 4 pav.

Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio i§gryninimg kartu su Rotor-Gene® Q, aptikimo riba yra
288.29 kopijos/ml (p =0.05). Tai reiskia, kad egzistuoja 95% tikimybé, jog bus aptikta
288.29 kopijos/ml (kas atitinka 40.36 [U/ml).

2.45983 ~ 288.29 kopijy/ml (95%);
(169.49 — 710.05 kopijy/ml)

18

0Ee

Proporcijos

04

Log (dozé)
4 pav. Probitiné analizé, visas kraujas, EBV (Rotor-Gene Q). Aptikimo riba, analizuojant iSgryninimg
(visas kraujas su QIAsymphony DNA Mini rinkiniu) ir naudojant artus EBV QS-RGQ rinkinj su Rotor-Gene Q
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SpecifiSkumas — visas kraujas

artus EBV QS-RGQ rinkinio specifiSkumas yra pirmas ir svarbiausias dalykas, kurj uztikrina
pradmeny ir zondy bei griezty reakcijos salygy pasirinkimas. Pradmenys ir zondai buvo tiriami,
ieSkant galimos homologijos su visomis sekomis, iSspausdintomis geny bankuose, atliekant

sekos lyginamajg analize. Tokiu bldu uztikrintas visy reikSmingy genotipy aptikimas.

Be to, specifiSkumas buvo patvirtintas su 30 skirtingy EBV atzvilgiu neigiamy viso kraujo
méginiy. Jie negeneravo signaly su EBV specifiniais pradmenimis ir zondais, kurie jeina j
EBV RG Master.

Galimas artus EBV QS-RGQ rinkinio kryzminis reaktyvumas buvo tiriamas naudojant kontroline
grupe, Zemiau iSvardintg 1 lenteléje (Zr. Fehler! Textmarke nicht definiert. psl.). Né vienas i§

tikrinty patogeny nereagavo. Kryzminio reaktyvumo su misriomis infekcijomis nenustatyta..
Linijinis intervalas — visas kraujas

Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio iSgryninimg, buvo nustatytas linijinis intervalas, tiriant
EBV medziagos skiedimo serijas nuo 5.00 x 107 kopijy/ml iki 1.00 x 10° kopijy/ml visame
kraujyje. 18gryninimas buvo atliktas su kartotiniais (n = 4 koncentracijoms 21.00 x 107 kopijy/ml;
n = 8 koncentracijoms <1.00 x 107 kopijy/ml), naudojant QIAsymphony DNA Mini rinkinj kartu su
VirusBlood200_DSP protokolu (iStraukimo kiekis: 200 pl, iSplovimo kiekis: 60 pl). Kiekvienas

méginys buvo analizuojamas naudojant artus EBV QS-RGQ rinkin;.

Analizuojant artus EBV QS-RGQ rinkinio iSgryninimg, buvo nustatytas linijinis intervalas, kuris
apima viso kraujo koncentracijas nuo 1.00 x 10° kopijy/ml iki 5.00 x 107 kopijy/ml (atitinka nuo
1.4 x 102 iki 7.0 x 108 1U/ml) (5 pav.).
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5 pav. artus EBV QS-RGQ rinkinio linijinis intervalas (visas kraujas). Linijinio intervalo apskai€iavimas.
Tiesi linija buvo nustatyta naudojant logio apskaiciuoty koncentracijy linijine regresijg su logio nominalinémis
koncentracijomis. Paveikslélyje parodyta ir regresijos linijos lygtis.

Tvirtumas — visas kraujas

Tvirtumo patikrinimas leidzia nustatyti visg artus EBV QS-RGQ rinkinio nesékmiy procenta.
Norint patikrinti tvirtumg, 51 EBV atzvilgiu neigiamas viso kraujo méginys buvo sustiprinti su 750
EBV kopiju/ml (mazdaug trejopa analitinio jautrumo ribos koncentracija). Po iStraukimo,
naudojant QIAsymphony DNA Mini rinkinj kartu su VirusBlood200_DSP protokolu (iStraukimo
kiekis: 200 pl, iSplovimo kiekis: 60 pl), Sie méginiai buvo analizuojami su artus EBV QS-
RGQ rinkiniu. Be to, buvo jvertintas vidinés kontrolés tvirtumas, iSgryninant ir analizuojant 51
pastiprinta viso kraujo meéginj. Slopinimy nepastebéta. Taigi artus EBV QS-RGQ rinkinio
tvirtumas yra >99%.

Saveikaujanc€ios medziagos — visas kraujas

Buvo tiriamos medziagos, kurios potencialiai galéty sgveikauti su artus EBV QS-RGQ
rinkinio rezultatais, o 8iy medziagy koncentracijos, kurios nesgveikavo su rinkiniu,

parodytos 4 lenteléje.
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4 lentelé. Sgveikaujancios medziagos su EDTA viso kraujo méginiais

EBV Cresv)is —
koncentracija Saveikaujanti medziaga Cresy) Cr(eBv) Control
(kopiju/ml) Objektas Koncentracija  Vidurkis Cr SD Objektas  Koncentracija
Bilirubinas 30 mg/dl 34.44 0.27 0.78 0.73
Trigliceridai 1 g/dl 34.58 0.32 0.91 0.59
gDNR 3
L 34.79 0.18 0.52 0.38
pHg/méginyje
gDNR 2.5
L 34.57 0.39 1.13 0.60
2500 ug/meéginyje
gDNR 2
o 34.73 0.49 141 0.44
ug/méginyje
gDNR 1
L. 34.86 0.22 0.62 0.31
ug/meéginyje
Kontrolé - 35.17 0.40 1.13 -

CV: variacijos koeficientas; EBV: EpSteino-Baro virusas; IS: sgveikaujanti medziaga; SD: standartinis
nuokrypis

Klinikinis vertinimas — visas kraujas

artus EBV QS-RGQ rinkinio klinikinis veikimas buvo jvertintas tiriant klinikinius méginius ir
analizuojant duomenis pagal su lyginamuoju metodu gautus rezultatus. IS viso i EBV
uzsikrétusiy pacienty bei neigiamy kontroliy buvo paimti 178 EDTA viso kraujo méginiai ir jie
buvo tiriami su artus EBV QS-RGQ rinkiniu bei lyginamuoju metodu kitoje jstaigoje. Rezultatai
buvo analizuojami dviem dalimis: pirma dalis buvo kategorinio sutapimo analizé, kurig sudare
PPA, NPA ir OPA; antra dalis buvo rezultaty analizé, i§ viso panaudojus 98 EDTA viso kraujo
méginius, kurie jéjo | bendrg tyrimo dinaminj intervala, naudojant Deming ir Passing-Bablok
regresijos analizes, su duomenimis, kurie buvo pranesti kartu su atitinkamu koreliacijos

koeficientu (Zr. 5 lentele ir 6 pav.).

5 lentelé. Klinikinio veikimo tyrimo duomenys, gauti su EDTA viso kraujo méginiais

Clopper-Pearson Clopper-Pearson
(tiksli) binomine (tiksli) binominé
apatiné dvipusé virSutiné dvipusé
Procentinis 95% patikimumo 95% patikimumo
Sutapimo matas Daznumas sutapimas riba riba
Visas procentinis 169/178 94.94 90.62 97.66
sutapimas
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Clopper-Pearson  Clopper-Pearson
(tiksli) binomine (tiksli) binomine
apatiné dvipusé virSutiné dvipusé
Procentinis 95% patikimumo 95% patikimumo
Sutapimo matas DaZnumas sutapimas riba riba
Teigiamas procentinis 115/119 96.64 91.62 99.08
sutapimas
Neigiamas procentinis 54/59 91.53 81.32 97.19
sutapimas
?_
Deming atidéjimas koordinaciy asyje: -1.556, nuolydis:
1.318
% i Passing-Bablok atidéjimas koordinaciy asyje: -1.621, )
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Koncentracija (logio IU/ml): lyginamasis rinkinys
0 0 O Data Passing-Bablok Regression — Deming Regression

6 pav. Regresijos diagrama su Passing-Bablok ir Deming linijomis. Abiejy rinkiniy méginiai, esantys
tarp apatinés kiekio nustatymo ribos ir virSutinés kiekio nustatymo ribos, jtraukti j analize.

Dviejy tyrimy linijinés regresijos analizé leido gauti Pearson koreliacijos koeficientg 0.956 ir

Spearman koreliacijos koeficientg 0.945.

Atkuriamumas

Atkuriamumo duomenys leidZia reguliariai vertinti artus EBV QS-RGQ rinkinio veikimg bei atlikti
efektyvumo palyginimg su kitais produktais. Sie duomenys gauti dalyvaujant nustatytose
patirties programose.
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Kryzminis uztersimas
KryZminio uzter§imo nebuvimas méginiuose visos darbo eigos metu buvo jrodytas teisingai
aptinkant visus zinomus teigiamus ir neigiamus méginius besikei¢ianCiose padétyse (pagal

Saskiy lentos modelj) su pavyzdine artus QS-RGQ sistema.

Atitinkami produktai ir uzsakymy informacija pateikti artus EBV QS-RGQ rinkinio vadove.

Dokumenty perziros istorija

2017 mety rugséjis Atnaujinta 5 lentelé: viso kraujo méginiy klinikinio veikimo tyrimo
duomenys. Visur jtraukti koncentracijos vienetai IU/ml bei
kopijos/ml.

Naujausig licencijavimo informacijg ir su produktais susijusius atsakomybés atsisakymus rasite
atitinkamame QIAGEN® rinkinio vadove arba naudojimo instrukcijose. QIAGEN rinkiniy vadovus
ir naudojimo instrukcijas rasite adresu www.giagen.com arba galite uZsisakyti i QIAGEN

techninés pagalbos arba savo vietinio platintojo.

Prekeés Zenklai: QIAGEN®, Sample to Insight®, QIAsymphony®, artus®, Rotor-Gene® (QIAGEN Group).
Net jeigu to néra specialiai nurodyta, Siame dokumente naudojami registruoti prekés Zenklai, prekés Zenklai ir kt. laikomi saugomais jstatymo 09/2017 HB-0357-D01-003
© 2012-2017 QIAGEN, visos teisés saugomos.

UZsakymai www.qiagen.com/shop | Techniné pagalba support.giagen.com | Tinklalapis

www.qgiagen.com
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