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Muc dich St dung

Xét nghiém QuantiFERON®-TB Gold Plus (QFT®-Plus) la xét nghiém chan doan in vitro st
dung mét cocktail peptit mé phéng cac protein ESAT-6 va CFP-10 dé kich thich cac té bao
trong mau toan phan heparin héa. St dung phwong phap phat hién Interferon-y (IFN-y) béng
Xét nghiém Mién dich Hap thu Lién két véi Enzym (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay,
ELISA) dé& xac dinh mi&c dap (rng in vitro v&i cac khang nguyén peptit cé lién quan dén

nhi&m khudn Mycobacterium tuberculosis.
QFT-Plus 13 xét nghiém gian tiép cho tinh trang nhiém khuan M. tuberculosis (bao gdbm bénh)

va dwoc dy dinh st dung két hop voi danh gia rui ro, chup X-quang va cac danh gia y khoa

va chan doan khac.
Nguwoi dung Dy dinh

B6 dung cu nay danh cho chuyén gia st dung.

Xét nghiém QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus) danh cho nhan vién dwoc dao tao trong

moi treong phong thi nghiém st dung.
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M0 ta va Nguyén tac
Théng tin vé mam bénh

Lao I& bénh truyén nhiém do nhiém phrc hop khudn M. tuberculosis (M. tuberculosis,
M. bovis, M. africanum, M. microti, M. canettiva M. caprae) gay ra, thwdng lay ttr b&nh nhéan
méac bénh lao phdi sang vat chii m&i qua nhan giot ban trong khéng khi. Ngudi méi bi nhiém
c6 thé bi 6m trong vai tudn dén vai thang, nhwng hau hét nhitng ngwoi bi nhiém van khoe
manh. Nhi&ém lao tiém &n (Latent Tuberculosis Infection, LTBI) 14 tinh trang bénh khéng cé
triéu chirng, khoéng truyén nhiém xuét hién kéo dai & mot sé ngudi va cé thé phat trién thanh
bénh lao vai thang hodc vai nam sau dé. Muc dich chinh cla chan doan LTBI la d& xem xét
diéu tri y t& nhdm phong tranh bénh lao. Trong hon 100 ndm, xét nghiém lao t& (Tuberculin
Skin Test, TST) 1& phwong phap hién c6 duy nhat d& chan doan LTBI (4). D6 nhay da voi
lao tb phat trién tir 2 dén 10 tuln sau khi nhi&m. Tuy nhién, mdt s6 ngudi bi nhiém, bao gém
nhirng ngudi méc cac bénh can tré chirc nang mién dich, ciing nhw nhivng ngudi khéng céd
cac bénh nay, khoéng dap trng lao t6. Nguwoc lai, méot sb ngudi khong cé kha nang nhiém
khudn M. tuberculosis c6 biéu hién nhay vé&i lao t6 va c6 két qua TST dwong tinh sau khi
tiém vac-xin Bacille Calmette-Guérin (BCG) hodc nhiém khuan mycobacteria khong phai &
phtrc hop M. tuberculosis hodc cac yéu tb khac chwa xac dinh.

Phai phan biét gitva LTBI va bénh lao, la bénh can dwoc bao cdo 1én co s& y té va thwong
lién quan dén phéi, dwdng hé hap dwéi nhung ciing cé thé anh hwéng dén cac hé co quan
khac. Viéc chan doan bénh lao sé& dwa vao tién s, két qua kham thé chat, X-quang va

khuan mycobacteria.
Tom tat va gidi thich
Xét nghiém QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus) la thé hé thi tw trong cong nghé xét

nghiém QuantiFERON-TB dé danh gia mic dap (rng qua trung gian t& bao théng qua phép
do dinh lwong IFN-y trong mAu mau toan phan. QFT-Plus 1a xét nghiém dinh tinh do murc
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dap &ng mién dich qua trung gian t& bao (Cell-Mediated Immune, CMI) véi cac khang
nguyén peptit md phéng cac protein khuidn mycobacteria. Cac protein ESAT-6 va CFP-10
nay khéng co trong tat ca cac chiing BCG va hau hét cac khudn mycobacteria khong gay
bénh lao, ngoai trlr M. kansasii, M. szulgai va M. marinum (1). Nguoi bi nhiém phc hop
khudn M. tuberculosis thwdng cé té bao bach huyét trong mau nhan biét nhixng khang
nguyén nay va cac khang nguyé&n khuan mycobacteria khac. Qua trinh nhan biét nay sé bao
gdm viéc san sinh va tiét ra cytokine, IFN-y. Viéc phat hién va dinh lwong IFN-y sau dé 1a co

s& cho xét nghiém nay.

Xét nghiém lao t6 va xét nghiém IGRA hiu ich nhwng khéng dd dé chan doan nhiém phirc
hop M. tuberculosis & bénh nhan bi dm — mot két qué dwong tinh cé thé hé tro chdn doan
bénh lao; tuy nhién, viéc nhiém cac khu&n mycobacteria khac (vi du: M. kansasii) cling cé
thé dan dén két qua dwong tinh. Can c6 cac danh gia y té va chan doan khac dé xac nhan
hoac loai trir bénh lao.

Cac khang nguyén dwoc str dung trong QFT-Plus la cocktail peptit mé6 phdng cac protein
ESAT-6 va CFP-10. Nhiéu nghién ctru da chirng minh rang nhirng khang nguyén peptit nay
kich thich viéc dap tng IFN-y & t& bao T tir nhitng ngudi bi nhiém khuan M. tuberculosis
nhwng nhin chung khéong tlr nhivng ngwdi khéng bi nhiém khuan hodc da dwoc tiém vac-xin
BCG khong bi bénh lao hoac khéng c6 nguy co bi LTBI (1,2,6,9). Tuy nhién, cac phwong
phap diéu tri y t& hodc bénh trang lam suy gidm chirc nang mién dich c6 thé lam gidm muc
dap wng IFN-y. Bénh nhan bi nhiém mét s6 khuan mycobacteria khac ciing c6 thé dap (rng
v&i ESAT-6 va CFP-10, vi cac gen ma héa cac protein nay co6 trong M. kansasii, M. szulgai

va M. marinum (1, 3,7).

Quan thé xét nghiém QFT-Plus la nhirng bénh nhan mé&c bénh lao hoat déng da dwoc xac
nhan vé mat 1am sang va nhirng bénh nhan cé nguy co nhiém bénh lao ho&c nhiém lao tiém
4n (Latent Tuberculosis Infection, LTBI). Khéng ap dung gi&i han d6 tudi, giéi tinh hodc cac
gidi han khac.
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Trong nhiém Mycobacterium tuberculosis (MTB), t& bao T CD4* déng vai trd quan trong
trong viéc kiém soat mién dich théng qua viéc tiét cytokine IFN-y. Cac bang chirng hién nay
cho thay vai trd clia cac t& bao T CD8* trong viéc bao vé vat chi dbi véi MTB béng cach san
xuét IFN-y va céc yéu té hoa tan khac dé kich hoat dai thwc bao nhdm kiém ché sw phat
trién ctia MTB, tiéu diét cac té bao nhiém bénh hoac tryc tiép ly gidi MTB noi bao. D4 phat
hién cac té bao CD8* d&c hiéu véi MTB san xuét IFN-y & nhitng déi twong nhiém LTBI va
mac TB hoat dong. Hon niva cac té bao bach huyét T CD8* dac hiéu véi ESAT-6 va CFP-10
cling dworc mod ta 1a co mirc tAn suét phat hién nhiéu hon & dbi twong méc TB hoat déng so
v6i LTBI va co thé lién quan dén viéc phoi nhiém MTB gan day (8,10-12). Ngoai ra, cling
phat hién té bao T CD8* dic hiéu véi MTB san xuét IFN-y & dbi twong mac TB hoat dong
ddng nhiém HIV (13, 14) va & tré nhd méc bénh TB (15).

QFT-Plus c6 hai ng khang nguyén TB riéng biét: TB Antigen Tube 1 (TB1) va TB Antigen
Tube 2 (TB2). Ca hai dng déu chtra cac khang nguyén peptit tir cac khang nguyén lién quan
dén phtc hop MTB, ESAT-6 va CFP-10. Ca hai éng TB1 va TB2 déu chlvra cac peptit tir
ESAT-6 va CFP-10 dwoc thiét ké dé kich thich dap &ng CMI tir t& bao lympho T hé tro
CD4*; 6ng TB2 chira mot bd peptit bd sung dwoc nhdm muc tiéu dé dan truyén cac dap &ng

CMI tir cac t& bao lympho T gay doc t& bao CD8*.

Cac yéu tb nguy co dbi véi nhidm khuan M. tuberculosis bao gdm cac yéu té dy doan vé
bénh stv, y té hoac dich t& hoc vé bénh lao hodc phoi nhiém véi bénh lao. Tham khéo hwéng
dan gan day nhéat cia WHO https://www.who.int/publications/i/item/who-consolidated-
guidelines-on-tuberculosis-module-1-prevention-tuberculosis-preventive-treatment

d& biét cac khuyén nghj chi tiét v& chdn doan nhiém khuan M. tuberculosis (k& ca bénh) va
chon nguoi xét nghiém (16). QFT-Plus da dwoc xét nghiém & mot sé nhém bénh nhan duoc
chi dinh sang loc nhidm TB theo hwéng dan hién hanh cia WHO (16), bao gdm: nhirng
nguwoi cé két qua xét nghiém dwong tinh vai vi-rit gay suy giam mién dich & ngudi (Human
Immunodeficiency Virus, HIV), nhitng ngudi tiép xuc véi bénh nhan TB gan day va cw dan
& nhirng noi tap trung déng ngwdi cé phoi nhidm véi ngwoi Ién cé nguy co méc TB cao (5).
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Nguyén ly xét nghiém

QFT-Plus & xét nghiém dinh tinh st dung cac Ong L&y mau chuyén dung, chiva cac khang
nguyén peptit mé phéng cac protein M. tuberculosis, dwoc st dung dé 14y mau toan phan.
Qua trinh G mau dién ra trong ng trong 16 dén 24 gi®, sau dé, huyét twong duoc thu thap
va xét nghiém xem c6 sw hién dién cta IFN-y dwoc tao ra d& dap ng cac khang nguyén
peptit hay khoéng.

Dau tién, mau toan phan dwoc lay vao tirng QFT-Plus Blood Collection Tubes, bao gém éng
Nil, ng TB1, éng TB2 va éng Mitogen. Ngoai ra, cé thé 1y mau trong mét éng 14y mau cé
chtva lithium hodc natri heparin 1am chét chéng déng mau, sau d6é dwoc chuyén vao
QFT-Plus Blood Collection Tubes.

QFT-Plus Blood Collection Tubes dwoc lac dé tron khang nguyén véi mau va phai dwoc G
& nhiét dd 37 °C + 1 °C cang sé'm cang tét va trong vong 16 gi® sau khi lay. Sau thdi gian
0t 16 dén 24 gio, cac dng dwoc ly tam, huyét twong dwoc xi ly va lwong IFN-y (IU/ml)
dwoc do béng ELISA. QFT-Plus ELISA st dung chét chuan IFN-y tai t6 hop & nguwoi, da
dwoc xét nghiém dwa trén viéc chudn bi IFN-y tham chiéu (Tham chiéu NIH:
Gxg01-902-535). Két qua ddi v&i cac mau xét nghiém duwoc béo céo theo Bon vi Quéc té
trén m&i ml (IU/ml) so véi dwdng chudn dwoc chudn bj bdng cach xét nghiém chét chuan

pha loéng di kém bd dung cu.

Cac khang thé di ai (vi du: khang chudt & nguwi) trong huyét thanh hodc huyét twong clia
mot sb ca nhan nhat dinh dwoc biét 13 gay can trd cac xét nghiém mién dich. Anh hwéng
clia cac khang thé dj ai trong QFT-Plus ELISA dwoc gidm thiéu bing cach bd sung huyét
thanh chudt binh thwéng vao Chét pha lodng Mau xanh 1a va st dung cac doan khang thé
don dong F(ab’)2 1am khang thé thu gitr IFN-y dwoc phi 1&n cac vi tri khay vi thé.
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Xét nghiém QFT-Plus dwoc coi la dwong tinh véi mirc dap ng IFN-y dbi véi mét trong hai
6ng khang nguyén TB cao hon dang ké so véi gia tri 1U/ml ctia Nil IFN-y. Mau huyét tvong
tir 5ng Mitogen déng vai trd [a mau chirng dwong tinh véi IFN-y cho tivng bénh pham dwoc
xét nghiém. Mlrc dap (rng thap véi Mitogen (<0,5 1U/ml) cho thdy két qua khong xac dinh
khi mau méau ciing cé mirc dap (rng am tinh véi cac khang nguyén TB. Kiéu mau nay c6 thé
xay ra khi khéng du t& bao bach huyét, hoat ddng cla t& bao bach huyét giam do xt ly bénh
ph&m khéng ding cach, d& day/tron dng Mitogen hodc t& bao bach huyét ctia bénh nhan
khong cé kha nang tao ra IFN-y. Néng dé IFN-y trong mau Nil cé thé tang cao khi cé sw hién
dién clia khang thé dj ai hodc do viéc tiét IFN-y noi tai. Ong Nil diéu chinh theo nén (vi du:
mtrc IFN-y lwu théng tang cao hodc sw hién dién ctia khang thé di ai). M&c IFN-y ctia éng
Nil dworc trir ttr mire IFN-y ddi v&i cac dng khang nguyén TB va éng Mitogen. Pham vi do
cla QFT-Plus ELISA Ién t&i 10 IU/ml.

10 Huwéng dan S& dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit



Vat tw dwoc Cung cap
Thanh phan bd dung cu

Thanh phan cta ELISA

S6 danh muc

Bo6 dung cu 2 dia
622120

G6i Tham chiéu
cua Phong thi

nghiém
622822
Dai khay vi thé (12 x 8 vi tri) dwoc pha 2bd12x8 I?éi 20b612x 8 Péi
khang thé don dong khang IFN-y nguoi Khay vi thé Khay vi thé

& chudt
Chét chuén IFN-y, déng kho (chira IFN-y

nguoi tai td hop, casein bo, 0,01% trong
Iwgng/thé tich Thimerosal)

Chét pha lodng Mau xanh la (chtra casein
bo, huyét thanb chudt binh thwong, 0,01%
trong lwong/thé tich Thimerosal)

Lién hgp 100x BDam dac, dong khoé (khang
IFN-y HRP ngw&i & chudt, chira 0,01%
Thimerosal)

Chéat dém Rira 20x Dam déc (pH 7,2, chra

0,05% thé tich/thé tich ProClin® 300)

Dung dich Ch&t nén Enzym (chira H202,
3,3’,5,5" Tetramethylbenzidine)

Dung dich Dirng Enzym (ch&a 0,5 M
H2S04)

Huwéng dén St dung Bé dung cu
QuantiFERON TB-Gold Plus ELISA

1 x lo (8 IU/ml khi
da hoan nguyén)

1x30ml

1x 0,3 ml (khi da
hoan nguyén)

1x 100 ml

1x30 ml

1x15ml
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10 x lo (8 IU/ml khi
da hoan nguyén)

10 x 30 ml

10 x 0,3 ml (khi da
hoan nguyén)

10 x 100 ml

10 x 30 ml

10 x 15 ml



Thanh phan ctia bd dung cu
Mau chirng va mau chuén

QFT-Plus ELISA st dung chét chudn IFN-y tai t& hop & nguoi, da dugc xét nghiém dwa
trén viéc chuan bj IFN-y tham chiéu (Tham chiéu NIH: Gxg01-902-535).

Né&n tang va phdn mém
Viéc str dung QFT-Plus Analysis Software la khong bét budc va cé thé st dung phan mém

nay dé phan tich di liéu thé va tinh toan két qua. C6 thé tai xubng phdn mém nay tai
www.qiagen.com.
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Vat tw Yéu cau nhung Khéng dwoc Cung cap

Thubc thir bd sung

® QuantiFERON-TB Gold Plus Blood Collection Tubes
e Nuéc khiv ion hodc nudc cét, 2 lit

Vat tw tiéu hao

N&p dia cho dfa 96 vi tri
Tuy chon: Microtube 1 ml cé ndp trong gia d& dinh dang 96 vi tri hodc khay vi thé
khéng phl c6 vong bit nhya dé lwu triv huyét twong (22 bénh nhan/gia d& hoéc dia)

e Binh chtra thudc thir

Thiét bj*

® May U 37 °C + 1 °C (c6 hodc khong cé CO2)
Pipet thé tich thay dbi dwoc hiéu chudn @& phan phéi tir 10 pl dén 1.000 pl véi dau tip
dung mét 1&n
Pipet da kénh dwoc hiéu chudn dé phan phéi tir 50 pl dén 100 pl véi dau tip dung mét 1an
May I&c khay vi thé c6 kha nang dat tbc d6 tir 500 dén 1.000 vong/phut
May rtra khay vi thé (@& ddm bao an toan trong viéc xr ly cac mau huyét twong, nén
st dung may rira dia ty dong)

e Dau doc khay vi th& dwoc trang bi bo loc 450 nm va bd loc tham chiéu 620 nm dén
650 nm
Xoay bién toc
May ly tam c6 kha n&ng ly tam Ong LAy mau it nhat dén 3.000 RCF (g)
Xi lanh chia dg, 1 lit hoac 2 lit

* Trwére khi str dung, dam bao réng cac dung cu da dwoc kiém tra va hiéu chuén theo khuyén nghi clia nha san xuét.
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Canh bao va Bién phap Phong ngira

Xin lvu y rdng ban c6 thé dwoc yéu ciu tham khao céc quy dinh tai dia phwong vé cach bao
cdo cac sy cb nghiém trong da xay ra lién quan dén thiét bi cho nha san xuét va/hoac dai
dién dwoc Gy quy&n cla nha san xudt va co quan quan ly noi ngwdi ding va/hodc bénh

nhan cw tru.
Duing cho muc dich s dung chan doan in vitro.
Théng tin an toan

Khi lam viéc v&i hoa chét, lubn mang 4o choang phong thi nghiém, géng tay diung moét lan
va kinh bao ho phi hop. D& biét thém théng tin, vui 1dng tham khao bang chi dan an toan
(Safety Data Sheets, SDS) phu hop. Cac bang nay cé san truc tuyén & dinh dang PDF
thuan tién va nhd gon tai www.qiagen.com/safety noi ban cé thé tim, xem va in SDS cho

mdi bo dung cu QIAGEN va thanh phan ctia b dung cu.

e Cac bénh pham va méau co kha néng lay nhiém. Loai béd mau va chat thai xét nghiém
theo quy trinh an toan tai ctia dia phwong cla ban.

e Két qua QFT-Plus am tinh khéng loai trir kha n&ng nhiém khuan M. tuberculosis hodc
bénh lao: két qua am tinh gia c6 thé 1a do giai doan nhiém bénh (vi du: bénh phdm
dwoc lay trwdce khi phat trién dap ng mién dich té bao), viéc xt ly Ong LAy mau khéng
diing céach sau khi ldy mau qua dwéng tinh mach, thuc hién xét nghiém khéng chinh
xac hodc cac bién mién dich riéng 1& khac bao gdm cac bién lién quan dén bat ky bénh
di k&m nao. Khang thé di &i hodc san xuét IFN-y khong d&c hiéu tir cac tinh trang viém
khac c6 thé che d4u cac dap ng dac hiéu dbi véi peptit ESAT-6 hoac CFP-10.

e K&t qua QFT-Plus dwong tinh khéng nén 1a co s& duy nhat hodc cudi cling dé xac dinh
viéc nhiém khuan M. tuberculosis. Viéc thuc hién xét nghiém khong chinh xac co thé
gay ra két qua QFT-Plus dwong tinh gia.
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e Sau khi c6 két qua QFT-Plus dwong tinh, can danh gia y t& sau hon cho bénh lao hoat
doéng (vi du: phét smear va nudi cay Acid Fast Bacilli, chup X-quang nguwc).

® Méc du ESAT-6 va CFP-10 khong hién dién & tat ca cac chiing BCG va hau hét cac
khuan lao mycobacteria khéng gay bénh lao da biét, két qua QFT-Plus dwong tinh cé
thé 13 do nhiém M. kansasii, M. szulgai hodc M. marinum. Néu nghi ng® nhiém cac
khuan nay, nén thwc hién cac xét nghiém bé sung.

e Két qua QFT-Plus am tinh gia c6 thé do ldy mau mau khéng chinh xac ho&c xtr ly mau
bénh phadm khéng ding cach anh hwéng dén chirc nang té bao bach huyét. Vui long
tham khao phan “Quy trinh: Thyc hién ELISA”, trang 20, d& x& ly mau mau dung cach.
Sw cham tré trong qua trinh G c6 thé gay ra két qua am tinh gid hodc khéng xac dinh
va céc thong sé ky thuat khac cé thé anh huwéng dén kha ning phat hién dap tng
IFN-y dang ké.

Thong tin khan cap

CHEMTREC
Bén ngoai Hoa Ky & Canada +1 703-527-3887
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Cac bién phap phong nglra

THAN X0 ly mau ngwdi gibng tredng hop cé kha ndng lay nhiém.
TRONG
Tuéan thi cac huéng dan x& ly mau cé lién quan. Thai bé cac
mau va vat tw tiép xdc véi mau hodc san phdm mau theo quy
dinh cla lién bang, tiéu bang va dia phuong.

QuantiFERON Enzyme Stopping Solution
Chura: axit sunfuric. Canh bao! C6 thé &n mon kim loai. Gay kich ng da. Gay

E kich (xng mat nghiém trong. Deo géng tay bao hd/ quan 4o bao ho/ thiét b
bao vé mat/ thiét bi bdo vé mat.

QuantiFERON Enzyme Substrate Solution

Cénh bao! Gay kich trng da nhe. Deo gang tay bao hé/ quan 4o bao h¢/ thiét
bi bdo vé mat/ thiét bi bao vé mat.

QuantiFERON Green Diluent

Chura: tartrazin. Canh bao! Co thé gay ra phan (ng di (ng da. Deo gang tay
bdo ho/ quan ao bao ho/ thiét bi bao vé mat/ thiet bi bao vé mat.

QuantiFERON Wash Buffer 20x Concentrate

C6 hai cho doi sbng thiy sinh véi anh huwéng kéo dai. Khéng xa ra moi
trwdng.
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Thoéng tin thém
Béng chi dan an toan (Safety Data Sheets): www.qiagen.com/safety

e Thimerosal dwoc st dung lam chét bdo quan trong mot sé thuéc thtr QFT-Plus. Chét
nay co thé gay ddc khi nudt phai, hit phai hodc tiép xuc véi da.

® Viéc st dung khac véi Hudng dén Str dung QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus)
c6 thé cho két qua sai. Vui ldng doc k§ hwdng dan trwée khi siv dung.

e Khoéng st dung bd dung cu néu bét ky chai thudc thtr nao c6 du hiéu bi héng hodc ro
ri tridc khi str dung.

® Quan trong: Kiém tra cac lo trwéc khi st dung. Khong str dung céc lo Lién hop hodc
Chét chuén IFN-y c6 dau hiéu bj hdng ho&c néu vong dém cao su da bj hdng. Khong
x@ ly cac lo bi héng. Thuc hién cac bién phap phong ngtra an toan thich hop dé thai bd
lo mdt cach an toan. Nén st dung dung cu bé cong lo d& mé lo Lién hop hodc Chét
chuan IFN-y nham gidm thiéu nguy co bi thwong do nap kep kim loai.

e Khong tron 1an hodc st dung cac dai Khay vi thé, Chét chudn IFN-y, Chét pha loang
Mau xanh la hoac Lién hgp 100x Bam dac tir cac 16 bd dung cu QFT-Plus khac nhau.
Cac thubc thir khac (Chat dém rira 20x Dam déc, Dung dich Chat nén Enzym va Dung
dich Dirng Enzym) c6 thé dwoc hoan ddi gitka cac bd dung cu véi diéu kién thube thiy
con han st dung va chi tiét 16 hang dwoc ghi lai.

e Thai bo thubc thir va mau sinh hoc khéng st dung theo quy dinh cta dia phwong, tiéu
bang va lién bang.

Khoéng st dung bd dung cu QFT-Plus ELISA kit sau ngay hét han.

Phai luon tuan tha cac quy trinh phong thi nghiém chinh xac.

Dam bao rang céac thiét bj phong thi nghiém nhw may rira dia va dau doc da dwoc hiéu
chuan/xac nhan dé st dung.
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B&o quan va X ly Thudc thir

Can chu y dén ngay hét han va diéu kién bao quan in trén hop va nhan clia tat ca cac thanh

phan. Khéng s dung cac thanh phan da hét han hodc dwoc bao quan khéng dung cach.
D6 6n dinh khi st dung

e B3o quan bd dung cu ELISA & nhiét do 2-8 °C.
e Ludn bao vé Dung dich Chat nén Enzym khdi anh sang mat troi truc tiép.

Thubc thir da hoan nguyén va chua s dung

e D& biét huong dan vé cach hoan nguyén thubc thlr, hay tham khao “Quy trinh: Thyc
hién ELISA”, trang 20.

e Chét chun bd dung cu da hoan nguyén co thé giir duwgc trong ti da 3 thang néu dwoc
bado quan & 2-8 °C.

Lwu y ngay chat chun bd dung cu dwoc hoan nguyén.
® Lién hgp da hoan nguyén 100x dam dac phai dwoc dwa tré lai kho bao quén & nhiét
d6é 2—-8 °C va phai dwoc sir dung trong vong 3 thang.

Lwu y ngay lién hop dwgc hoan nguyén.
Lién hop d6 bén tinh toan phai dwoc str dung trong vong 6 gio sau khi chuén bi.
C6 thé bdo quan chat dém riva & nhiét d6 phong trong téi da 2 tuan.
e Dai khay vi thé chi danh cho s dung mét lan. Cac dai khéng st dung c6 thé duoc g&

bd khdi khung dia va bao quan dé& str dung trong twong lai.
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Bao quan va X& ly Bé&nh pham

Tham kh&o Huéng dén St dung QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus) Blood Collection
Tubes (1123668) dé biét chi tiét v& quy trinh 14y mau cho xét nghiém QFT-Plus.
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Quy trinh: Thyre hién ELISA

Nhirng diém quan trong trwdc khi bat dau
Thiét 1ap (Thei gian can thiét dé thwe hién xét nghiém)

e D& thu dwoc két qua hop Ié tlr xét nghiém QFT-Plus, nguwdi van hanh can thuc hién
céc tac vu cu thé trong khoang thoi gian da dat. Trwdc khi st dung xét nghiém, nguoi
van hanh nén l1ap ké& hoach cén than cho tirng giai doan clia xét nghiém dé c6 du thoi
gian thuc hién tirng giai doan. Thoi gian can thiét duwoc wéc tinh dwéi day; thdi gian
xét nghiém nhiéu mau theo 16 cling dwoc chi rd.

O Khodng 3 gi& cho mét dia ELISA
O <1 gi® nhan céng
O Thém 10 dén 15 phat cho méi dia phu

IFN-y ELISA

® Tham khao “Thanh phan bd dung cu’, trang 11 va “Vat tw Yéu cau nhwng Khéng dwoc
Cung cap”, trang 13 d& biét cac tai liéu can thiét cho viéc thuc hién ELISA.

Quy trinh thyc hién

1. TAt ca cac mau huyét twong va thudce thir, ngoai trir Lién hop 100x Dam déc, phai
dwoc dwa vé nhiét do phong (22 °C + 5 °C) trwdc khi str dung. Can béng trong it nhat
60 phuit.

2. LAy cac dai dia ELISA khéng can thiét ra khéi khung, déng lai trong tdi kim loai va cho
vao td lanh d& bao quan cho dén khi can.
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3. Cho phép it nhat 1 dai déi véi cac chat chudn QFT-Plus va da dai déi vai sé lwong dbi

twong dwoc xét nghiém (tham khao Hinh 2 @& biét dinh dang dia dwoc khuyén nghi).

Sau khi s dung, giir lai khung va nap dé st dung v&i cac dai con lai.

3a.

3b.

3c.

Hoan nguyé&n Chét chuan IFN-y vé&i thé tich nwéc khiv ion hodc nuéc cat dwoc
ghi trén nhan cta lo. Trén nhe nhang dé& giam thiéu bot va dadm bao réng toan bo
thanh phan trong lo dwoc hoda tan hoan toan. Hoan nguyén chat chuan IFN-y vé
thé tich chinh xac sé tao ra dung dich cé néng dd 8,0 IU/ml.
S dung chat chudn da hoan nguyén, chuan bi mét chubi pha lodng gébm 4 ndng
dd IFN-y (tham khao Hinh 1).
Can tao mot dwéeng chuan véi cac ndng dd IFN-y sau:

S1 (Chét chuan 1) chiva 4,0 U/ml

S2 (Chét chuan 2) chira 1,0 1U/ml

S3 (Chét chuan 3) chiva 0,25 IU/ml

S4 (Chat chuan 4) cha 0 1U/ml (chi riéng Chéat pha loang Mau xanh 14 [Green

Diluent, GD]).

3d. Cac chét chun phai dwoc xét nghiém it nhat hai lan.

3e.

Chuan bj d6 pha loang méi clia chat chuédn bo dung cu cho méi phién ELISA.

Quy trinh thwe hién

m m oo O W >

Huwéng dan St dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit

Dan nhan 4 6ng: S1, S2, S3, S4

Thém 150 pl GD vao S1, S2, S3, S4

Thém 150 pl chat chuan bd dung cu vao S1 va tron ky
Chuyén 50 pl tir S1 sang S2 va tron ky

Chuyén 50 pl tir S2 sang S3 va tron ky

Chi rieng GD déng vai tro la chat chuén 0 (S4)
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150 pl 50 pl 50 pl
—_ — —
P3 hoan Chiatchudan1 Chitchuan2 Chatchudn3  Chétchuin 4
nguyén 4,0 IU/mlI 1,0 IU/ml 0,25 IU/ml 0 1U/ml
Chat chuan (Chét pha loang
B6 dung cu Mau xanh 13)

Hinh 1. Chuan bi chudi pha loang dwong chuan

. Hoan nguyén Lién hop 100x Bam dac dong kho véi 0,3 ml nwédc khir ion hodc nuwédc

cét. Trén nhe nhang dé giam thidu bot va dam bao réng toan bo thanh phan trong lo

dwoc hoa tan hoan toan.

4a. Lién hop dd bén tinh toan dwoc chuén bi bing cach pha lodng lwgng Lién hop
100x Dam d&c da hoan nguyén can thiét trong Chét pha loang Mau xanh 1&
(Bang 1).

4b. Lién hop d6 bén tinh toan nén dwoc str dung trong vong 6 gi¢ sau khi chuén bi.

4c. Tra batky Lién hop 100x Bam dic chwa sir dung ndo vé 2 °C dén 8 °C ngay sau
khi st dung.
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Bang 1. Chuan bi lién hop (d6 bén tinh toan)

S6 dai Thé tich lién hop Thé tich Chét pha lodang Mau
(100x dam dic) xanh 1a
2 10 pl 1,0 ml
3 15 pl 1,5 ml
4 20 pl 2,0ml
5} 25 pl 2,5 ml
6 30 pl 3,0ml
7 35 ul 3,5 ml
8 40 pl 4,0ml
9 45 pl 4,5 ml
10 50 pl 5,0 ml
11 55 pl 5,5 ml
12 60 pl 6,0 ml

5. Dbi véi cac mau huyét twong dwoc lay tr Ong LAy mau va sau d6 dwoc bao quan
(lam lanh hodc déng lanh), hay trén k§j mau dwoc bao quan trwdc khi thém vao lo
ELISA. C6 thé bdo quan cac mau huyét twong trong QFT-Plus Blood Collection Tubes
ly tam trong tbi da 28 ngay & 2-8 °C. Hodc c6 thé bao quan cac mau huyét twong da
thu trong tbi da 28 ngay & 2—-8 °C. Ciing c6 thé& bao quan cac mau huyét twong da thu
dwéi —20 °C (tét nhéat la dwéi —70 °C) trong thoi gian dai.

C6 thé nap/str dung cac mau huyét twong truc tiép tir Ong LAy mau ly tam dé do trong
dia QFT-Plus ELISA.

Quan trong: Néu cac mau huyét twong duwoc chuyén truc tiép tir QFT-Plus Blood
Collection Tubes ly tam, thi nén tranh trén 1an huyét twong. Ludn cha y khéng khudy
dong vat liéu trén bé mat gel.

6. Thém 50 pl lién hop d6 bén tinh toan dwoc chuan bi méi vao méi lo clia dia ELISA.

7. Thém 50 ul m&u huyét twong xét nghiém vao cac lo thich hop (tham khdo cach dét dia
ELISA dwoc khuyén nghj trong Hinh 2).
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8.

Cuéi cting, thém 50 pl mdi Chéat chuén tir 1 dén 4 vao céc lo clia dia thich hop (tham
khao cach dat dia ELISA dwoc khuyén nghi trong Hinh 2). Cac chat chudn nén dwoc
xét nghiém it nhat hai lan.

1 2 3 4 5 8 9 10 1" 12
A 1N 3N 5N 7N 9N 13N 15N 17N 19N 21N
B 1 3 5 7 9 TB1 13 15 17 19 21
TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1
Cc 1 3 5 7 9 TB2 13 15 17 19 21
TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2
D 1™ 3M 5M 7™ 9M 13 M 15M 17 M 19M 21M
E 2N 4N 6N 8N 10N 11N 12N 14N 16N 18N 20N 22N
2 4 6 8 10 1 12 14 16 18 20 22
TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1
G 2 4 6 8 10 11 12 14 16 18 20 22
TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2 TB2
H 2M 4M 6 M 8M 10M 1M 12M 14 M 16 M 18 M 20M 22M

Hinh 2. Cach dat dia ELISA dwoc khuyén nghi. S1 (Chét chuén 1), S2 (Chét chuén 2), S3 (Chét chuén 3),
S4 (Chét chuan 4). 1N (MAu 1. Huyét tvong mAu chieng Nil), 1 TB1 (MAu 1. Huyét twong TB1), 1 TB2
(M&u 1. Huyét twong TB2), 1M (MAu 1. Huyét twong Mitogen).

10.

11.

12.

24

. Pay dia ELISA va tron ki cac mau/chat chuén lién hop va huyét twong béng cach st

dung may I&c khay vi thé trong 1 phat & téc dd 500 dén 1.000 vong/phit. Tranh bén
toe.

Pay dia ELISA va U & nhiét do phong (22 °C £ 5 °C) trong 120 £ 5 phut. Dia ELISA
khong dwoc tiép xdc véi anh sang mét trdi truc tiép trong qua trinh G. D6 léch so voi
pham vi nhiét dd dwoc chi dinh ¢ thé dan dén két qua sai.

Trong qué trinh G dia ELISA, chudn bj chat dém rira d6 bén tinh toan. Pha lodng mot
phan Chét dém rira 20x Bam dac véi 19 phan nwédc khi ion hodc nwédc cat va tron k.
Da cung cép di Chéat dem rira 20x Dam d&c dé chuén bi 2 lit chat dém rira d6 bén tinh
toan.

Khi qua trinh 0 dia ELISA hoan t4t, riva cac lo cltia dia ELISA vé&i 400 pl chat dém riva
dd bén tinh toan. Thwc hién bwéc riva it nhat 6 1an. Nén st dung may rtra dia tw dong
vi Iy do an toan khi x& ly cac mau huyét twong.
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13.

14.

15.

16.

Rera k¥ 13 rat quan trong déi v&i hiéu suét clia xét nghiém. Dam bao méi lo dwoc db
day chat dém rira 1én dén miéng lo cho méi chu ky rtra. Khuyén nghi ngam it nhét

5 giay gitra médi chu ky.

Chét khty tring phong thi nghiém tiéu chuan nén dwoc thém vao binh chira nwédc thai
va tuan theo cac quy trinh da thiét 1ap dé& khdr nhiém vat liéu cé kha nang lay nhiém.
D4t dia ELISA Gp xubng khan thdm nuéc (it xo vai) dé loai bd chat dém rira con sét lai.
Thém 100 ul Dung dich Chat nén Enzym vao tirng dia, day nap dia va trén ky trong

1 phut véi téc d6 500—1.000 vong/phat bng may 1ac khay vi thé.

Day dia ELISA va U & nhiét do phong (22 °C + 5 °C) trong 30 phut. Bia ELISA khong
duoc tiép xuc véi anh sang mat troi trwe tiép trong qua trinh 0.

Sau khi G 30 phut, thém 50 pl Dung dich Ch4t nén Enzym vao tirng lo theo thir tw nhw
khi chét nén dwoc thém vao va trén ky & tbc dd 500 dén 1.000 vong/phut bing may lac
khay vi thé.

Do Méat do quang (Optical Density, OD) cla céac lo cta dia ELISA trong vong 5 phut
sau khi dirng phan &ng bang cach st dung dau doc khay vi thé dwoc trang bi bo loc
450 nm va v&i bd loc tham chiéu tir 620 nm dén 650 nm. Gia tri OD duwoc st dung dé

tinh két qua.
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Két qua (Tinh toan)

C6 thé sir dung QFT-Plus Analysis Software dé phan tich div liéu thé va tinh toan két qua.
Phan mém nay cé sén tai www.giagen.com. Vui ldng dam bao réng phién ban mai nhat

cla QFT-Plus Analysis Software dwgc st dung.

Phan mém thuc hién danh gia Kiém soat Chét lwgng xét nghiém, tao dwdng chuén va cung
cAp két qua xét nghiém cho tirng dbi twong, nhw chi tiét trong phan “Giai thich Két qua ”,
trang 30. Phdn mé&m b&o céo t4t ca cac ndéng dd 16n hon 10 1U/ml & “>10” vi cac gia tri nhw

vay ndm ngoai pham vi tuyén tinh da dwoc xac thwe ctia ELISA.

La mot gidi phap thay thé cho QFT-Plus Analysis Software, két qua cé thé dwoc xac dinh
theo phwong phap sau.

Tao dwdng chuan va gia tri mau
Néu QFT-Plus Analysis Software khéng dwoc s dung

Can c6 chuong trinh bang tinh, chng han nhw Microsoft® Excel® dé xac dinh dudng chuén

va xac dinh gia tri IlU/ml mau, néu khong st dung QFT-Plus Analysis Software.
Str dung chworng trinh bang tinh

1. Xac dinh gia tri OD trung binh clia cac ban sao chét chuan bd dung cu trén méi dia.

2. Dung dudng chuan loge—log(e) béng cach vé db thi loge) ctia OD trung binh (truc y) so
v6i loge) clia ndng dd IFN-y clia cac chét chudn tinh béng 1U/ml (truc x), bd qua chét
chudn 0 tir c&c tinh todn nay. Tinh toan dong phu hop nhét cho dwdng chuén bang
phan tich hdi quy.

3. Sir dung dwdng chudn dé xac dinh ndng dd IFN-y (1U/ml) cho tirng mau huyét twong

xét nghiém, s dung gia tri OD cla trng mau.
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4. C6 thé thwc hién nhirng tinh todn nay bang cach s dung cac géi phdn mém cé sén

véi dau doc khay vi thé va phan mém thdng ké hodc bang tinh tiéu chuan (chdng han

nhw Microsoft Excel). Ban nén st dung cac géi nay dé tinh toan phan tich héi quy, hé

s6 bién thién (%CV) cho céc tiéu chuan va hé sé twong quan (r) clia dwdng chuan.

Tinh todn mau

Néu thu dwoc cac chi sé OD sau day cho cac chat chuén, cac phép tinh s dung — log(e) —

sé tuan theo cac phép tinh trong Bang 2.

Bang 2. Dwéng chuan

Chatchuan  1U/mi Gia tri OD OD Trung %CV Loge) IU/ml  Log) Trung
avab binh binh (OD)
Chatchuin1 4 1,089, 1,113 3,0 1,386 0,107
1,136
£ x 0,357,
Chétchudn2 1 0,395 0,376 7.1 0,000 0,978
Chétchudn3 0,25 0,114, 0,125 Khong ap -1,386 2,079
0,136 dung
A z 0,034, Khéng ap Khéng ap Khéng ap
Chatchuan4 0 0037 0,036 dung dung dung

Phuong trinh cta dwong cong la y = 0,7885(X) — 0,9837, trong d6 “m” = 0,7885 va “c” = -0,9837. Céc gia tri nay
dwoc st dung trong phwong trinh X = (Y—c)/m d& tim X. Dya trén dwdng chudn, hé sé twong quan dwoc tinh toan

(r) = 1.000. Khéng ap dung: Khéng ap dung.

S dung céc tiéu chi dwoc chi dinh trong “Kiém soat chat lwong xét nghiém”, trang 28,

tinh hop 1€ clia xét nghiém dwoc xac dinh.

Puwéng chudn (Bang 2) dwoc st dung d& chuyén ddi cac phan trng OD Khang nguyén sang

DBon vi Quéc té (1U/ml).
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Bang 3. Tinh toan mau

Khang Gia tri OD Gia tri Loge) X e* (IU/ml) Khang nguyén —Nil
nguyén oD (IU/ml)

Nil 0,037 -3,297 -2,934 0,05 -

TB1 1,161 0,149 1,437 4,21 4,16

TB2 1,356 0,305 1,634 5,12 5,07

Mitogen 1,783 0,578 1,981 7,25 7,20

Gia tri IFN-y (tinh bang 1U/ml) cho TB1, TB2 va Mitogen dwoc hiéu chinh cho nén bang cach
trev di gia tri 1U/ml thu dworc cho mau chirng Nil twong (ng. Céac gia tri da hiéu chinh nay

dwoc str dung dé giai thich két qua xét nghiém.
Kiém soat chéat lwgng xét nghiém

Do chinh xac cia két qua xét nghiém phu thudc vao viéc tao ra mét dwerng chuén chinh xac.
Do d6, két qua thu duoc tlr cac chat chudn phai dwoc kiém tra trwdc khi cé thé dién giai két

qua clia mau xét nghiém.
D& ELISA hop lé:

Gié trj OD trung binh cho Chét chuan 1 phai 20,600.
%CV cho cac gia tri 13p lai ctia Chat chudn 1 va Chét chuan 2 phai <15%.
Cac gia tri OD I&p lai cho Chét chudn 3 va Chét chuén 4 khong dwoc thay déi qua
0,040 don vi mat dé quang so v&i gia tri trung binh cda chung.

e Hé sb twong quan (r) tinh dwoc tr gia tri do hap thu trung binh clia cac chét chuan
phai =0,98.
Néu cac tiéu chi trén khong dwoc dap tng, 1an chay khéng hop I va phai dwoc I3p lai.
Gia tri OD trung binh cho Chét chuan 0 (Chét pha lodng Mau xanh 13) phai <0,150. Néu
gia tri OD trung binh > 0,150, quy trinh rira dia nén dwoc nghién clru.

28 Huwéng dan S& dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit



QFT-Plus Analysis Software tinh toan va bao céo cac thong sb kiém soat chat lwgng nay.

Ma&i phong thi nghiém nén xac dinh cac loai vat liéu mau chirng thich hop va tan suat xét
nghiém theo quy dinh ctia dia phwong, tiéu bang, lién bang ho&c cac tb chirc kiém dinh hién
hanh khac. Danh gia chat lwong bén ngoai va cac quy trinh xac nhan thay thé nén duoc

xem xét.
Lwu y: Cac huyét twong dwoc pha véi IFN-y tai té hop da cho thdy ndng do giam téi 50%

khi dwoc bdo quan & 2-8 °C va —20 °C. IFN-y tai t hop khong dwoc khuyén nghj dé thiét

lap céc tiéu chudn mau chirng.
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Giai thich Két qua
Két qua ctia QFT-Plus duorc gidi thich bang cach st dung céac tiéu chi sau Bang 4.

Quan trong: Chan doan hodac loai trlr bénh lao va danh gia xac suét LTBI doi hdi phai két
hop cac phat hién dich t& hoc, bénh st, bénh Iy va chan doan can duwoc tinh dén khi giai
thich két qua cia QFT-Plus. Xem hwéng dan chung vé chan doan va diéu tri TB va LTBI:
(https://www.cdc.gov/tb/publications/guidelines/default.htm).

Bang 4. Giai thich Két qua Xét nghiém QFT-Plus

Nil (IU/ml) TB1 trir Nil TB2 trir Nil Mitogen trir  Két qua Bao caol/Giai thich
(IU/ml) (IU/ml) Nil (IU/ml)* QFT-Plus
<8,0 >0,35 va Bét ky
225% cua Nil s x x
A1 Lo . C6 kha nang nhiém
T
B4t ky >0.35 va Batky Duong tinh khuan M. tuberculosis
>25% cua Nil
<0,35 hoac <0,35 hoac 20,50 Am tinh KHONG c6 kha nang
20,35 va 20,35 va nhiém khuén M.
<25% cta Nil | <25% ctia Nil tuberculosis

<0,35 hoac <0,35 hoac <0,50
20,35 va 20,35 va Khang xac Khéng xac dinh dwoc

<25% cua Nil | <25% cua Nil dinht kha nang nhiém khuén
: M. tuberculosis

>8,08 Bét ky

Cac phan (rng v&i mau chirng duong tinh voi Mitogen (va doi khi la Khang nguyén TB) co thé nam ngoai pham vi
cua dau doc khay vi thé. Diéu nay khong anh huwéng dén két qua xét nghiém. Cac gia tri >10 1U/ml dwoc phan
mém QFT-Plus b&o céo 1a >10 1U/ml.

Trong trvong hop khong nghi ngd nhiém khudn M. tuberculosis, c6 thé xac nhan két qua dwong tinh ban dau
bang cach xét nghiém lai cac mau huyet twong ban dau trong QFT-Plus ELISA. Néu xét nghiém I3p lai mot hodc
ca hai l1an déu dwong tinh, thi k&t qua xét nghiém dworc coi la dwong tinh.

t Tham khao “Hwéng dan X Iy sw c&”, trang 66 d& biét cac nguyén nhan co thé xay ra.

§ Trong cac nghién ctru Iam sang, it hon 0,25% di twong ¢6 mic IFN-y >8,0 1U/ml dbi vai gia tri Nil.

-+

D6 16n cta mre IFN-y do dwoc khéng thé twong quan véi giai doan hodc mirc do nhiém,
mirc dd dap trng mi&n dich hodc kha nang tién trién thanh bénh hoat dong. Bap ¢ng TB
dwong tinh & nhirtng ngwdi am tinh véi Mitogen 13 rat hiém nhwng da dwoc thay & nhirng
bénh nhan méac TB. Piéu nay cho thay phan hdi IFN-y v&i cac khang nguyén TB I&n hon véi

30 Huwéng dan S& dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit


https://www.cdc.gov/tb/publications/guidelines/default.htm

Mitogen, diéu nay c6 thé xay ra do mrc Mitogen khdng kich thich téi da viéc san xuét IFN-y

b&i cac t& bao bach huyét.

. , Khong TB1 — Nil va/hoacr TB2 — Nil
Giai thich 20,35 U/ml

¢ co
Khéng TB1 — Nil va/hodc TB2 — Nil
i 225% cla gia tri Nil IU/ml*

¢ o)
. A co Knong
; . [ Mitogen — Nil <0,50 1U/mi X ) A
Xac nhan | o0 N o umt | —» | Khong xac dinh | 4— Nil <8,0 1U/ml

Khong ¢ ¢ Co

Am tinh Dwong tinh

Hinh 3. Giai thich xét nghiém QFT-Plus. *Dé gia tri TB1 trir Nil hodc TB2 trir Nil hop 1&, 225% gia tri Nil
IU/ml phai ttr cing mét &ng véi két qué 0,35 1U/ml ban dau.
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Han ché

Két qua tlr xét nghiém QFT-Plus phai dwoc st dung cling véi bénh st dich t&, bénh Iy hién

tai va cac danh gia chan doan khac ctia méi nguoi.

Cac ca nhan co gia tri Nil I&n hon 8 IU/ml dwgc phan loai la “Indeterminate” (Khong xac
dinh) vi m&c dap &ng cao hon 25% déi véi Khang nguyén TB c6 thé ndm ngoai pham vi do

lwong cua xét nghiém.

e Gia tri tién doan cla két qua QFT-Plus dwong tinh trong chan doan nhiém khuén
M. tuberculosis phu thudc vao kha ndng nhiém, dwoc danh gia bang cac phat hién lich
st, dich t& hoc, chdn doan va cac phat hién khac.

® Chan doan LTBI doi hdi phai loai trir bénh lao bang cach danh gia y té bao gdm danh
gi& cac xét nghiém y t& va chdn doan bénh hién tai theo chi dinh.

e Két qua am tinh phai dwoc xem xét véi di liéu lich st va y té ctia ca nhan lién quan
dén kha nang nhidm khuan M. tuberculosis va nguy co tiém an tién trién thanh bénh
lao, d&c biét dbi v&i nhirng ngudi bi suy gidm chirc ndng mién dich.

C6 thé xay ra két qua khong dang tin cay hodc khong xac dinh do:
Sai léch so v&i quy trinh dwoc mé ta trong Hwéng dan Stv dung

Van chuyén/xt Iy mau mau khéng dung céach
Noéng dd IFN-y lwu théng tdng cao hodc xuét hién cac khang thé heterophile

Vot quéa thdi gian ldy mau da dwoc xac nhan tiv khi 1y mau mau dén khi G.
Tham khédo Hwéng dén St dung QFT-Plus Blood Collection Tubes (1123668).
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DP3c tinh Hiéu suat
Nghién ctru Lam sang

Vi khéng c6 xét nghiém mau chudn dang tin cay nao dé& xac nhan hoac loai trir ch&n doan
LTBI nén khéng thé danh gia wéce tinh do nhay va tinh dac hiéu cia QFT-Plus trén thyc té.
Tinh d&c hiéu clia QFT-Plus dwoc wéc tinh béng cach danh gia ty 1& dwong tinh gid & nhirng
ngwdi cé nguy co nhiém lao thdp (khéng cé yéu tb nguy co da biét). B nhay dwoc wéc tinh
b&ng cach danh gia cac nhém ddi twong nghién ctru mac TB hoat dong duoc xac nhan bang
nudi cay. Ngoai ra, hiéu suét clia xét nghiém dwoc danh gia vé ty 1é dwong tinh va am tinh
trong mot nhém déi tweng khde manh véi cac yéu té nguy co nhiém lao da dwoc xac dinh

(nhém nguy co hén hop).
Tinh dac hiéu

M6t nghién ctru da trung tam danh gia tinh dac hiéu 1am sang ctia QFT-Plus da dwoc thyc
hién bao gébm 733 ddi twong nghién ctru dwoc coi la cé nguy co nhiém khuan M. tuberculosis
thap hoac khong co yéu té nguy co nhidm hodc bj bénh. Théng tin nhan khdu hoc va cac
yéu t6 nguy co khi phoi nhim TB dwoc xac dinh béng cach str dung mét cudc khao sat tiéu
chuén tai thoi diém xét nghiém. Nghién ctru duwoc thwe hién tai bén dia diém déc lap, bao
gdbm mot & Hoa Ky, hai & Nhat Ban va mot & Uc. Xét nghiém QFT-Plus dwoc so sanh véi
xét nghiém QuantiFERON-TB Gold-In-Tube (QFT). Ban tém tat vé di liéu hiéu suat dac hiéu
lam sang, dwgc phan tang theo dia diém nghién ciu va khu vue, dwoc cung clp trong
Bang 5. Ké&t qua thuc hién dwa trén tdng s xét nghiém hop 1&. Khong co két qua khéng xac
dinh.
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Bang 5. Tinh dic hiéu ctia QFT-Plus trong nhém cé nguy co’ thap

Dwong tinh Am tinh Khéng xac dinh Tinh dac hiéu (Cl 95%)
Piadiém N QFT  QFT-Plus QFT  QFT-Plus QFT  QFT-Plus QFT QFT-Plus
Hoa Ky
(#1) 212 2 4 210 208 0 0 99,06% 98,11%
USA-4 (210/212)  (208/212)
(96,63— (95,25—
99,74) 99,26)
Nhat Ban
(#2) 106 1 2 105 104 0 0 99,06% 98,11%
JPN-3 (105/106)  (104/106)
(94,85— (93,38—
99,83) 99,48)
(#3) 216 3 5 213 211 0 0 98,61% 97,69%
JPN-1 (213/216)  (211/216)
(96,00— (94,70-
99,53) 99,01)
Tdng sb 322 4 7 318 315 0 0 98,76% 97,83%
Nhat Ban (318/322)  (315/322)
(96,85— (95,6—
99,52) 98,9)
Australia
(#4) 199 8 9 191 190 0 0 95,98% 95,48%
AU-3 (191/199)  (190/199)
(92,27— (91,63—
97,95) 97,60)

Tinh dac hiéu clia QFT-Plus 13 98,11% & Hoa Ky, 97,83% & Nhat Ban va 95,48% & Uc.
Tinh dac hiéu chung ctia QFT-Plus la 97,27% (713/733). Tinh dac hiéu ctia QFT la 99,06%
& My, 98,76% & Nhat Ban va 95,98% & Uc. Tinh dic hiéu téng thé cla QFT la 98,09%
(719/733).

Phan tich két qua theo loai TB antigen tube va t& hop két qué dwoc hién thi dé& cung cap

mét vi du vé& két qua mong doi trong nhém cé nguy co thap (Bang 6).
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Bang 6. Két qua Nghién ctru Tinh dic hiéu cua QFT-Plus bang TB Antigen Tube

Giai thich dwa trén

Khang nguyén TB-Nil QFT-Plus (dwong TB1 va TB2 dwong tinh
tinh voi TB1 phu hop (phan tich thay
1U/ml trong TB1 TB2 va/hoac TB2)* thé)t
Duong tinh 10 18 20 8
Am tinh 723 715 713 725
Khoéng xac dinh 0 0 0 0
97,3%
Tinh dac hiéu (Cl 95%) - - (713/733) -
(95,8-98,2)
98,6% 97,5% 98,9%
Ty & @m tinh (Cl 95%) (723/733) (715/733) - (725/733)
(97,5-99,3) (96,2-98,4) (97,9-99,5)

* Giai thich dwa trén khang nguyén TB — Gia tri Nil 20,35 1U/ml & ca hai (TB1 va TB2) hodc mét trong hai dng TB dé
phu hop véi tiéu chi giai thich d6i véi QFT-Plus (TB1 hodc TB2) dwgc xac dinh la dwong tinh.

T Phan tich thay thé chi dwoc cung cAp cho muc dich thong tin.

O dbi twong c6 nguy co nhiém TB thép, c6 20/733 dbi twong cho két qua dwong tinh. Trong
sb nay, chi co 8 ddi twong tra vé gia tri >0,35 IU/ml & ca hai 6ng TB1 va TB2. So sanh giira
xét nghiém QFT v&i xét nghiém QFT-Plus da duwoc thwe hién trong nhdom nghién clru nguy
co thap va cho thdy do6 twong hop téng thé la 97,5% (715/733) va dinh chuén ty 1& phan
tram am tinh 1& 98,3% (707/719).

D6 nhay

Mac du khéng cé xét nghiém mau chuan dang tin cay cho LTBI, nhwng mét phuong phap
thay thé phu hop la nudi cy vi sinh M. tuberculosis vi nhiém TB 1a tién dé& can thiét cla
bénh.

Mot nghién clru da trung tam danh gia d6 nhay lam sang ciia QFT-Plus da dwoc thwc hién
bao gdm 434 dbi twong nghién ctvu c6 cac dau hiéu va triéu chivrng clia bénh M. tuberculosis
hoat déng dwoc xac nhan bang nudi cdy va/hodc PCR va khéng dwoc didu tri TB hodc dang
didu tri <14 ngay diéu tri trwdc khi ldy mau. Nghién ctu dwoc thuc hién tai 7 dia diém doc
lap bao gdm ba dia diém & Hoa Ky, ba dia diém & Nhat Ban va mot dia diém & Uc.

Huwéng dan St dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit 35



Xét nghiém QFT-Plus dwgc so sanh v&i xét nghiém QuantiFERON-TB Gold in Tube (QFT).
Ban tom tat v& dir liéu hiéu suat do nhay 1am sang, dwoc phan ting theo dia diém nghién
ctru va quéc gia, dwoc cung cip trong Bang 7. Két qua thuwc hién dwa trén tdng sb xét
nghiém hop |&. Tan suét cha két qué khong xac dinh déi véi QFT va QFT-Plus 1an luot 1a
2.3% (10/434) va 2,5% (11/434).
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Bang 7. Tom tét hiéu suat cta nghién ciru d6 nhay 1am sang dwoc phan tang theo dia diém,
qudc gia va téng thé

Dwong tinh Am tinh Khéng xac dinh Do nhay (Cl 95%)
Dia N QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus
diém
Hoa Ky
#1) 15 13 13 2 2 0 0 86,67% 86,67%
USA-5 (13/15) (13/15)
(62,12— (62,12—
96,26) 96,26)
(#2) 33 29 29 4 4 0 0 87,88% 87,88%
USA-1 (29/33) (29/33)
(72,67- (72,67-
95,18) 95,18)
(#3) 5 5) 5 0 0 0 0 100,0% 100,0%
USA-4 (5/5) (5/5)
(56,55~ (56,55~
100,0) 100,0)
Téngsdé 53 47 47 6 6 0 0 88,7% 88,7%
Hoa Ky (47/53) (47/53)
(77,4-94,7)  (77,4-94,7)
Nhat
Ban
98,63% 95,71%
(#4) (72/73) (67/70)
N2 8 T2 6T s 3 6 (92,64 (88,14
99,76) 98,53)
(#5) 99 97 98 2 1 0 0 97,98% 98,99%
JPN-3 (97/99) (98/99)
(92,93— (94,50—
99,44) 99,82)

Bang tiép tuc & trang sau
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Bang tiép tuc twr trang tredc )
Bang 7. Tom tat hiéu suat cia nghién ctru d6 nhay 1am sang dwoc phéan tang theo dia diém,
quéc gia va téng thé (tiép)

Dwong tinh Am tinh Khéng xac dinh Do nhay (Cl 95%)

Piadiém N QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus

(#6) 177 159 157 12 15 6 5 92,98% 91,28%

JPN-1 (159/171) (157/172)
(88,14— (86,11—
95,94) 94,64)

Téng s6 352 328 322 15 19 9 11 95,63% 94,43%

Nhat Ban (328/343) (322/341)
(92,91- (91,5-96,4)
97,33)

Australia

(#7) 29 27 29 1 0 1 0 96,43% 100,0%

AU-2 (27/28) (29/29)
(82,29— (88,30—
99,37) 100,0)

Phan tich trong bang trén khong bao gébm cac két qua khong xac dinh.

D6 nhay ctiia QFT-Plus la 88,7% & Hoa Ky, 94,43% & Nhat Ban va 100,0% & Uc. Bd nhay
tbng thé clia QFT-Plus la 94,09% (398/423). D6 nhay cla QFT la 88,7% & My, 95,63%
& Nhat Ban va 96,43% & Uc. Do nhay téng thé ctia QFT 1a 94,81% (402/424).

Phan tich két qua theo loai TB antigen tube va t& hop cac éng dwoc hién thi d& cung cap
mot vi du vé két qua mong dgi trong nhém nhiém lao dwoc xac nhan (Bang 8).

38 Huwéng dan S& dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit



Bang 8. Két qua nghién ctru dé nhay cia QFT-Plus bing TB antigen tube

Giai thich dwa trén Khang nguyén

TB-Nil tinh bang IU/ml

QFT-Plus (dwong

TB1 TB2 tinh vé&i TB1 va/hoac
TB2)
Dwong tinh 388 397 398
Am tinh 32 26 25
Khéng xac dinh 14 11 11
D06 nhay* (Cl 95%) 94%
- - (398/423)
(91,4-96,0)
Ty Ié dwong tinh* (Cl 95%) 92 4% 93.9%
(388/420) (397/423) -
(89,4-94,6) (91,1-95,8)

* Khéng bao gdm céc gia tri khong xac dinh.

So sanh xét nghiém QFT va xét nghiém QFT-Plus dwo'c danh gia trong nhém nhiém TB hoat

dong dwoc xac nhan bang nudi cdy (nhém nghién ctvu d6 nhay) va cho thay dé twong hop
tbng thé 14 95,9% va dinh chudn ty & phan trdm dwong tinh 1& 97,3% (391/402).

Bang 9. Ty Ié kha nang QFT-Plus

Dia diém* D6 nhay Tinh déc hiéu LR+ LR-

Australia 100,00% 95,48% 22,11 0,00

Nhat Ban 94,43% 97,83% 43,44 0,06

Hoa Ky 88,68% 98,11% 47,00 0,12
* Téng
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Hiéu suét & nhirng déi twong cé cac yéu té nguy co da xac dinh ddi véi nhiém
MTB (nhirng nguwdi co nguy co hén hop)

M6t nhém gdm 601 ngwdi cé nhidu yéu td nguy co' nhiém lao khac nhau (vi du: dwong tinh
v&i HIV, tién st diéu tri TB hoat dong hodc tiém &n, phoi nhiém véi ca bénh TB hoat dong,
tinh trang HCW, v.v.) dwoc danh gia bang ca xét nghiém QFT va QFT-Plus. Cac yéu té nguy
co dwoc xac dinh béng mot cudc khao sat tiéu chuan va cac ca nhan khong co triéu chirng
ndo lién quan dén TB hoat déng tai thdi diém tuyén chon. Nhan khau hoc va cac yéu té nguy
co dwoc bao cao trong Bang 10. Trong nhém nay, 68/601 (11,3%) dbi twong cho két qua
QFT-Plus dwong tinh, vé&i dinh chudn ty 1& phan trd&m dwong tinh (Positive Percent
Agreement, PPA) va dinh chudn ty 1& phan tr&m am tinh (Negative Percent Agreement, NPA)
lan lwot la 98,44% va 99,07% (Bang 11). Trong nhém gém 68 dbi twong dwong tinh véi
QFT-Plus nay, tdng cong 62 déi twong dwong tinh véi ca éng TB1 va TB2, 2 dbi twong chi
dwong tinh véi TB1 va 4 déi twong dwong tinh véi chi TB2. Khéng quan sat dwoc két qua
khong xac dinh (0/601).
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Bang 10. Nhan khau hoc va cac yéu t6 lién quan dén nguy co’ nhiém TB trong mét nhém hén hop

Téng sé déi twong (601) S6 lwong Ty Ié phan trdm
s Nam gi¢i 539 89,7%
Gigi tinh o
N gioi 62 10,3%
N Pham vi 18-70
Do tudi . _
Trung binh 46,7
s .. Cé 15 2,5%
Da tiém vac-xin BCG N
Khéng 586 97,5%
Dwong tinh véi HIV hodc xét nghiém dwong tinh ~ CO 12 2,0%
V&i vi-rut HTLV Khong 589 98%
o A . e . Co 11 1,8%
Trwée day dwoce chan doan mac TB hoat dong N
Khéng 590 98,2%
Co6 xét nghiém lao tb (Tuberculin Skin Test, Co a7 7,8%
TST)/Mantoux dwong tinh dé tim TB Khéng 554 92,2%
Da tirng dwoc diéu tri TB hoat dong hozc Co 35 5,8%
tiem an Khéng 566 94,2%
P4 sbng, 1am viéc hodc 1am tinh nguyén Co 373 62,1%
(> 1 thang) trong nha giam hodc nha tu Khong 228 37,9%
Da séng, 1am viéc hoac lam tinh nguyén Co 525 87,4%
(> 1 thang) tai trai v6 gia cw Khéng 76 12,6%
A n < Co 8 1,3%
Nhan vién y té .
Khéng 593 98,7%
Tiép xtic gan v&i ngudi mac hodc nghi méc TB Co 9 1,5%
hoat dong Khong 592 98,5%
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Bang 11. Hiéu suét tom tat cia QFT-Plus so vé&i QFT & nhirng déi twong c6 cac yéu té nguy co’
nhiém TB tiém an da biét

QFT
Dwong tinh (+) Am tinh (-) Téng
Dwong tinh (+) 63 5% 68
QFT-Plus Am tinh (-) 1* 532 533
Téng 64 537 601

*T4t ca 6 mau trai nguwoc déu co mirc IFN-y clia TB Antigen tube gan véi nguéng xét nghiém.

Binh chuén phan trdm dwong tinh (Positive Percent Agreement, PPA) va dinh chuan phan
tr&m am tinh (Negative Percent Agreement, NPA) gitra cac két qua cia QFT va QFT- Plus
nhw sau:

e PPA: 98,44% (63/64), C| 95%(91,67, 99,72)
e NPA: 99,07% (532/537), Cl 95% (97,84, 99,60)

Bang 12 dudi day minh hoa hiéu suét clia QFT-Plus so v&i xét nghiém QFT & cac déi twong
nghién ctvu da tiém véc-xin BCG.

Bang 12. Hiéu suat cia QFT-Plus so v&i Xét nghiém QFT & cac déi twong nghién ctru da tiém
véc-xin BCG (di¥ liéu tdng hop tir cac ddi tweng nghién citru vé dd nhay, tinh déc hiéu va LTBI)

QFT
Dwong Am tinh (-) Téng
tinh (+)
Dwong tinh (+) 66 5 71
QFT-Plus Am tinh (-) 3 268 271
Téng 69 273 342*

* Hai d6i twong nghién ciru d6 nhay da bi loai khdi phan tich do két qua khéng xac dinh

® PPA = 95,6% (66/69), Cl 95% (87,98, 98,51)
NPA = 98,2% (268/273), Cl 95% (95,79, 99,22)

42 Huwéng dan S& dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit



Gia tri mong muén

Phan phéi phan héi quan sat dwoc — phan tAng nguy co

D4 quan sat thdy mot loat cac phan hdi IFN-y véi TB1, TB2 va dng mau chivng trong cac thiy

nghiém 1am sang va dwoc phan tAng theo nguy co nhiém lao khuan M. tuberculosis (Hinh 4

dén Hinh 7). Nhém nguy co hdn hop bao gdm céac déi twong dai dién cho nhém xét nghiém

chung, bao gdm cac déi twong cé va khdng cé cac yéu td nguy co phoi nhiém TB va khéng

c6 kha nang nhiém TB hoat déng (ttrc la LTBI).

A
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S6 lwgng déi twong
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Hinh 4. Phan phéi Nil. A Phan phdi gia tri Nil trong nhém cé nguy co thap (n=744). B Phan phdi gia tri
Nil trong nhém cé nguy co hén hop (n=601). C Phan phéi gia tri Nil trong nhdm nhiém khuén
M. tuberculosis dwoc xac nhan bang nudi cay (n=416).
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Hinh 5. Phan phéi TB1 va TB2 (da trir Nil). A Phan phdi cac gia tri TB1 va TB2 (d4 triv Nil) trong nhém

c6 nguy co thdp (n=744). B Phan phdi cac gia tri TB1 va TB2 (da trir Nil) trong nhém c6 nguy co hén

hop (n=601). C Phan phdi céc gia tri TB1 va TB2 (da trir Nil) trong nhém nhiém khuan M. tuberculosis

duoc xac nhan bang nuéi cay (n=416).
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Hinh 6. Phan phéi Mitogen (da trir Nil). A Phan phdi gia tri Mitogen (da triv Nil) trong nhém cé nguy

co thdp (n=744). B Phan phdi gia tri Mitogen (da triv Nil) trong nhém cé nguy co hén hop (n=601).

C Phan phéi cac gia tri Mitogen (da triv Nil) trong nhdm nhiém khuén M. tuberculosis dwoc xac nhan

bang nudi cdy (n=415).
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Nguy co' nhiém MTB
Hinh 7. Chénh léch quan sat dworc gitka cac gia tri TB1 va TB2 (P4 trir Nil), dwoc phan ting theo
nguy co. Bao gém di liéu tir nghién ciu nhém nguy co hén hop dé chi ra chénh léch gitra cac nhém
nguy co thap, nguy co hoat déng va nguy co hdn hop. Phan tich di¥ liéu nay bao gdm mét nhém nguy
co hdn hop véi cac yéu t nguy co da biét. Do do, tir nhém nguy co thp n=733, tlr nhém nguy co hdn
hop n=588 va ti nhém nhiém TB hoat déng n=357. Chénh léch dinh lwong tinh béng 1U/ml @6i véi mdi
déi twong thu dwoc bang cach lay gia tri TB2 triy di gia tri TB1.

Tom tat vé An toan va Hiéu suét

C6 thé tim thay ban tém t&t vé an toan va hiéu suét trén trang web EUDAMED.
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Pac tinh Hiéu suat Xét nghiém
Hiéu suat phan tich
Nguwdng xét nghiém

Nguwéng xét nghiém QFT-Plus dwoc xac dinh bang cach st dung di¥ liéu tlr 216 ddi twong
khong c6 yéu té nguy co phoi nhiém TB da dwoc xac dinh, nhitng ngudi da tiém vac-xin
BCG va duwoc cho la khéng bi nhiém bénh va 118 doi twong nhiém khudn M. tuberculosis
duwoc xac nhan bang nudi cay. D liéu vé dd nhay va tinh dac hiéu dwoc két hop va phan
tich bang phan tich dwéng cong Dac tinh ctia Ngwoi van hanh May thu (Receiver Operator
Characteristic, ROC). Di¥ liéu vé do nhay va tinh dac hiéu dwoc phan tich bing phan tich
ROC da chirng minh rang nguwéng ELISA tbi wu 1a 0,35 IU/ml (xem Hinh 8).

Puwoéng cong ROC

1,00

==

0,751

0,50 1

Do nhay

0,254

0,00 T T T
0,00 0,25 0,50 0,75 1,00

1 - Tinh dac hiéu

Hinh 8. Bwong cong ROC cho cac Phan héi ESAT-6 va CFP-10.
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Bang 13. Gia tri D6 nhay va Tinh dac hiéu cho ELISA & Cac ngwdong Khac nhau

Ngwéng IU/ml - Dd nhay % C1 95% Tinh dac hietu%  Cl95% D6 nhay + Tinh

IFNy dac hiéu
84,97% dén 92,87% dén

0,20 91,53 95,86% 96,31 98,40% 187,84
84,97% dén 93,47% dén

0,23 91,53 95,86% 96,77 98,69% 188,30
83,93% dén 93,47% dén

0,26 90,68 95,25% 96,77 98,69% 187,45
83,93% dén 94,08% dén

0,28 90,68 95,25% 97,24 98,98% 187,92
82,91% dén 94,08% dén

0,30 89,83 94,63% 97,24 98,98% 187,07
81,90% dén 94,08% dén

0,31 88,98 94,00% 97,24 98,98% 186,22
81,90% dén 94,71% dén

0,33 88,98 94,00% 97,70 99,25% 186,68
81,90% dén 95,35% dén

0,35 88,98 94,00% 98,16 99,50% 187,14
80,90% dén 95,35% dén

0,39 88,14 93,36% 98,16 99,50% 186,3
79,90% dén 95,35% dén

0,42 87,29 92,71% 98,16 99,50% 185,45
78,92% dén 95,35% dén

0,43 86,44 92,05% 98,16 99,50% 184.,6
78,92% dén 96,01% dén

0,45 86,44 92,05% 98,62 99,71% 185,06

Bang tiép tuc & trang sau
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Bang tiép tuc tir trang truéc
Bang 13. Gia tri D6 nhay va Tinh dac hiéu cho ELISA & Cac ngwdng Khac nhau

Ngwéng IU/ml D6 nhay % C195% Tinh dic hiéu %  CI95% Do nhay + Tinh
IFN-y dic hiéu
77,94% dén 96,71% dén
0,47 85,59 91,38% 99,08 99,89% 184,67
76,97% dén 96,71% dén
0,48 84,75 90,70% 99,08 99,89% 183,83
76,00% dén 96,71% dén
0,50 83,90 90,02% 99,08 99,89% 182,98

D6 tuyén tinh
QFT-Plus ELISA da dwoc chirng minh 14 tuyén tinh bang cach dat ngau nhién 5 ban sao
ctia 11 nhém huyét twong cé ndng dd IFN-y da biét trén dia ELISA. Pudng hdi quy tuyén

tinh co do doc la 1,002 + 0,011 va hé sb twong quan la 0,99 (Hinh 9).

11+ !

Mirc IFN-y da xac dinh  (1U/ml)

T L) L) L L L) L] L] L) L] L)
01 2 3 45 67 8 9 101
Murc IFN-y dw kién (IU/ml)

Hinh 9. Minh hoa Phan tich H6i quy Nghién ctru Tuyén tinh — Trung binh Nhém Cao = -0,24
+0,9964 Dy kién.
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Kha nang tai lap

Mot nghién ctvu vé& kha néng tai lap ctia nghién ctru da trung tdm da dwoc tién hanh dé danh
gia hiéu suét cia QFT-Plus trén cac dia diém nghién ctru v&i nhidu nguwdi van hanh. Day la
mot nghién cltru tién clru dwoc thwe hién tai ba dia diém xét nghiém bén ngoai va mét dia
diém thu thap. Téng cong cé 32 ddi twong nghién ctru dwong tinh va 34 déi twong nghién
ctru am tinh (dwoc xac dinh bang xét nghiém QFT) da dwoc dang ky. Déi twong nghién clru
bao gdbm cac nhan vién y té tai Hoa Ky. Cac dbi twong nghién ctvu dai dién cho cac nhém
¢6 nguy co phoi nhiém TB hén hop do nghé nghiép cla ho hodc la nhan vién y té sinh ra &

nwéc ngoai dén tlr mot dia didm co ty 1&é mac bénh lao vwot qua 50/100.000.

Ba Ong L&y mau lithium-heparin dwoc lay tlr mdi déi twong nghién clru tai dia diém thu thap.
Sau d6, cac Ong L&y mau lithium-heparin dwoc chuyén dén tivng dia diém trong sb ba dia
diém xét nghiém, tai d6 chung dwoc chia thanh hai bd QFT-Plus Blood Collection Tubes
(QFT-Plus TB1, TB2, Mitogen va Nil) réi dwoc xét nghiém theo quy trinh xét nghiém
QFT-Plus. Tai méi dia diém, it nhat hai ngwdi van hanh da chay hai xét nghiém doc lap cho
médi dbi twong nghién clru. M&i ngwdi van hanh khéng dwoc biét cac két qua ma nguwoi van

hanh khac thu dwoc va khong dwoc biét két qua xét nghiém QFT ctia dbi twong nghién ciru.

C6 sau két qua dwoc tao trén ca ba dia diém xét nghiém cho méi dbi twong trong sb 66 dbi
twong nghién cteu, dan dén téng cong 396 diém dir liéu. Ban tom tat cac két qua tom tat kha
nang tai lap dwoc cung cép trong Bang 14.

Bang 14. Tém tat két qua nghién ciru kha nang tai Iap — trong pham vi dinh chuén % két qua
dinh tinh cha dia diém giira nhirng ngw®i van hanh; N = 66 mau bénh nhan

Dia diém 1 — 2 Ngwoi van hanh Dia diém 2 — 2 Ngwoi van hanh  Dia diém 3 — 3 Ngwoi van hanh

64/66 = 96,97% 64/66 = 96,97% 59/66 = 89,39%
Binh chuén Két qua Dinh tinh cia Dinh chuén Két qua Dinh tinh cia  Dinh chuén Két qua Dinh tinh cia
B6 6ng 1 va B6 6ng 2 B6 6ng 1 va B6 ong 2 B6 6ng 1 va B6 ong 2
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Dinh chuén ty 1& phan tr&m dinh tinh trén tat c cac dia diém nghién ctu & 94,7% (375/396).
Trong tinh toan nay, téng sé két qua xét nghiém trong dinh chuan (375) bao gdm céc trudng
hop cé dinh chuan cla tat ca 6 két qua, dinh chuan 5 trén 6 két qua, dinh chuan 4 trén 6 két
qua va dinh chudn 3 trén 6 két qua, cong lai.

Kha nang lap lai gilra cac 16

M6t nghién ctru da duworc tién hanh dé xac dinh d6 bién thién gitra cac 16 ctia QFT-Plus Blood
Collection Tubes khi so sanh véi éng QFT. Téng cong c6 30 dbi twong (15 dbi twong dwoc
xac nhan duong tinh véi TB va 15 dbi twong dwoc xac nhan am tinh véi TB dwoc xac dinh
bang xét nghiém QFT) da dwoc xét nghiém. Ba 16 riéng biét clia méi QFT-Plus TB1, TB2,
and QFT TB Blood Collection Tubes dwoc dwa vao nghién ciru nay. Ba lan I&p lai cho méi
ngwdi hién trén méi 16 dng ldy mau da duoc xét nghiém. Cac éng Nil va Mitogen da dwoc

xét nghiém v&i méi 1an I1&p lai mot 6ng.

Mau tir méi déi twong dwoc lay vao cac Ong LAy mau lithium-heparin, sau d6 1 ml mau
dwoc chuyén vao tirng QFT-Plus va QFT Blood Collection Tubes va duwoc xét nghiém theo
quy trinh xét nghiém. B6i véi mdi nhém mau dwong tinh va am tinh, phwong sai toan phan
clia két qua dng QFT-Plus khéng duoc Ién hon dang ké so vé&i phwong sai toan phan cla
két qua bng QFT. Diéu nay dugc xac dinh t gia tri p dwoc dem lai bdi kiém dinh Khac biét
Phwong sai (Homogeneity of Variance, HOV) clia Levene. Néu gia tri p khdng c6 y nghia
(p>0,05) va/hodc d6 bién thién cia QFT-Plus TB tubes thap hon so véi d6 bién thién cla
bng QFT TB, thi c6 sw khac biét gitra cac 6ng QFT-Plus va QFT TB.

Bang 15. So sanh Khac biét giiva QFT-Plus va QFT TB Blood Collection Tubes bang cach st
dung Kiém dinh HOV cua Levene

Loai mau Do chénh léch  Anh hwéng Phu thuéc Giatri P Pang ké
Duwong tinh TB2 so véi QFT  Loai phu Sé dw 0,0378 Co
Dwong tinh TB2 so v&i QFT  Loai phu S6 dw 0,0540 Khéng
Am tinh TB2 so véi QFT  Loai phu Sé dw 0,1025 Khoéng
Am tinh TB2 so véi QFT  Loai phu Sé dw 0,6344 Khéng
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D6 bién thién gitta QFT-Plus va QFT TB Blood Collection Tubes la khéng dang k&, ngoai
trir dng QFT-Plus TB2 khi xét nghiém véi cac dbi twong dwong tinh. Khi wéc tinh d6 léch
chuén dwoc phan tich, dé bién thién nhin thdy & 6ng QFT-Plus TB2 nhé hon (0,06089) so
véi 6ng QFT TB (0,07641) nhw minh hoa trong Bang 16. Do d6, phwong sai ciia QFT-Plus
TB1 va TB2 Blood Collection Tubes khéng I&n hon QFT TB Blood Collection Tube.

Bang 16. Do léch Chuén cho Sé dw va Khoang tin cay 95% déi véi Déi twong Dwong tinh

Loai mau Loai Uéc tinh DS léch Chuén LCL 95% UCL 95%
phu

Dwong tinh QFT 0,07641 0,06826 0,08680

Dwong tinh TB1 0,06275 0,05605 0,07127

Dwong tinh TB2 0,06089 0,05439 0,06917

Kha nang lap lai trong 16

Mbt nghién clru da dworc tién hanh dé& danh gia kha nang tai lap trong 16 ctia QF T-Plus Blood
Collection Tubes bdng cach so sanh néng dd IFN-y tir cac ban sao cia QFT-Plus TB Blood

Collection Tubes.

Sau phan clia cung mdt mau mau tlr cung cac déi twong da xac nhan nhiém TB dwoc chay
trong 6 Ong LAy mau Iap lai tir mot 16 mbi 6ng trong sé hai dng QFT-Plus (TB1 va TB2). Xét
nghiém dwoc thwe hién trén 13 déi twong. %CV da dwoc tinh toan cho tirng ngudi hién va

trén tat cd ngwoi hién dé tao ra %CV trung binh nhw thé hién trong Bang 17.
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Bang 17. %CV cho Trung binh, Do Iéch chuén, Téi thiéu, Trung vi va Téi da trong mdi QFT-Plus
TB Blood Collection Tube & Déi twgng Dwong tinh véi bénh lao

Ong C& mau Trung binh  Dd léch Téi thiéu Trung vi Téi da
QFT-Plus (%CV) chuan

TB1 13 13,31 6,88 4,17 12,87 29,56
TB2 13 13,04 7,48 4,86 10,75 29,44

Két qua da ching minh rdng %CV trung binh cho TB1 va TB2 la ~13%, dap (ng tiéu chi
chap nhan < 30% va thé hién kha n&ng I3p lai trong 16.

Gidi han tréng (Limit of Blank, LoB)

Gidi han tréng (Limit of Blank, LoB) dwoc danh gia cho xét nghiém QFT-Plus. Hai lan lap
lai, m&i mau trong s6 14 mau huyét twong ngudi binh thudng riéng 1é (dwdi dang mau tréng)
da dwoc xét nghiém véi 2 16 QF T-Plus ELISA b&i 3 ngwdi van hanh trong 3 ngay xét nghiém,
mot nguwdi van hanh mdi ngay xét nghiém vai tdng sé 84 1an 13p lai tr mdi 16 bd dung cu
ELISA.

Cac gia tri LoB (IU/ml) cho 2 16 bé dung cu ELISA dwgc tinh riéng nhw minh hoa trong
Bang 18.

Bang 18. Gia tri LoB (IU/ml) cho 2 Lé QFT-Plus ELISA Kit

QFT-Plus ELISA Kit LoB wéc tinh (IU/ml)
B dung cu 1 0,030
B6 dung cu 2 0,040

Gia tri LoB I&n hon, 0,040 IU/ml, trén ca hai 16 QFT-Plus ELISA kit, dwgc bao céo la gia tri

LoB cudi cung.

56 Huwéng dan S& dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit



Gi¢i han Phat hién (Limit of Detection, LoD)

Gidi han Phat hién (Limit of Phat hién, LoD) dwgc danh gia cho xét nghiém QFT-Plus. Nhom
huyét twong ngwdi am tinh véi TB dwoc tao ra bang cach két hop 14 mau huyét twong riéng
1&. M&i nguoi trong s6 3 ngwdi van hanh da chuan bi mot lwong gbc mau chuén tham chiéu
IFN-y & mt&c 1,0 1U/ml dwoc pha lodng trong chat dém. Mét chudi pha lodng gdm 8 ndng do
da dwoc thuc hién. Nghién ctu dwoc tién hanh trong 3 ngay, bdi 3 ngudi van hanh luan
phién s dung 2 16 QFT-Plus ELISA kit. Déi véi méi ngay xét nghiém, 5 Ian 13p lai ciia méi
ndng do trong mdi bo chudi pha lodng ndi tiép da duoc xét nghiém véi tdng sbé 45 1an 13p lai
cho méi d& pha loang ctia ndng dé IFN-y cho mdi 16 QFT-Plus ELISA kit.

Gia tri LoD cho twng 16 QFT-Plus ELISA kit d& xét nghiém dwoc tinh riéng nhw trong
Bang 19.

Huwéng dan St dung Bo dung cu QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA Kit 57



Bang 19. Gia tri LoD U'éc tinh (IU/ml) cho 2 L QFT-Plus ELISA Kit

QFT-Plus ELISA Xac suét Néng do wée tinh - Gidi han Tin cay Gi®i han Tin cay

Kit (IU/ml) 95% Dwéi Uoc 95% Trén UWéc tinh
tinh

B dung cu 1 0,95 0,063 0,060 0,067

B6 dung cu 2 0,95 0,065 0,060 0,073

Gia tri LoD Ion hon dworc tinh trén ca hai 16 QFT-Plus ELISA kit, 0,065 IU/ml, dwgc bao céo
la gia tri LoD cubi cung.

Céc chét gay nhiéu

Mbt nghién ctru da dwoc tién hanh dé& xac dinh tac dong cla cac chét cé kha nang gay nhiéu
déi v&i hiéu sudt phat hién IFN-y. cla QFT-Plus ELISA Céac chat gay nhiéu co trong xét
nghiém nay Ia: triglycerid (Tdng), huyét sc t, protein (huyét thanh toan phan), bilirubin (lién
hop), bilirubin (khéng lién hop), Abacavir sulfat, Cyclosporin va Prednisolone. Nam nhém
huyét twong c6 ndng d6 IFN-y da biét dwoc chuén bi bang cach str dung cac ndng dd chét
gay nhiéu khac nhau. Mrc IFN-y clia nhém co s& da dwoc chuan bi trwéc d6 véi lvong
IFN-y c6 mat dwgc xac dinh trwéc (khodng 0,21, 0,45 va 1,4 IU/ml). Sau d6, nhém nay dwoc
st dung dé chuan bi cho cac nhém chét gay nhiéu. Néng do chat gay nhiéu duwoc xét nghiém
la 0 mg/dL, 5 mg/dL, 10 mg/dL, 15 mg/dL va 20 mg/dL. Néng d6 chat gay nhiéu dich dwoc
dwa trén cac khoang tham chiéu, gia tri bénh ly, pham vi diéu tri va pham vi doc hai hoac
theo khuyén nghi ctia nha cung cap hodc mic do 1am sang chung. Sau lan |1&p lai d& dwoc

xét nghiém cho tirng mirc ndng dd mau chét gay nhiéu.

D&i v&i mbéi ndng dd mau, kiém dinh t hai mau dwoc thwe hién, so sanh dé chénh léch vé
log10 trung binh (IU/ml) ctia mirc gay nhiéu chinh so v&i mau chirng (tére la mire khéng cd
chét gay nhiéu) nhw trinh bay trong Bang 20 va 21. D6 chénh léch wéc tinh trong phan hoi
trung binh, cung v&i gidi han do tin cay 95% hai phia twong trng va gia tri p cling dwgc bao
cao.
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Bang 20. Log10 IU/ml: Bang Tém tat Kiém dinh T cho D6 chénh léch vé Gia tri Trung binh gira

Mau chirng va Mirc Chéat gay nhiéu Chinh cho méi Chéat gay nhiéu va Mirc Néng dd IFN-y

Chét gay Miurc chdt Néng dd mau  Phwong Chénh Cl95% Cl195% Giatri Pass
nhiéu géyx (IU/ml) sai I%ch trung dwoi trén P (Pat)
nhiéu binh
Triglyceride Cao 1,4 Bang 0,019 -0,040 0,077 0,491 Co
0,45 Bang 0,004 -0,022 0,030 0,732 Co
0,21 Béng 0,006 -0,035 0,047 0,759 Co
Hemoglobin Cao 1,4 Bang -0,005 -0,42 0,032 0,784 Co
0,45 Bang -0,000 -0,023 0,023 0,981 Co
0,21 Bang 0,000 -0,034 0,035 0,980 Co
Protein Cao 1,4 Béng 0,004 -0,034 0,042 0,836 Co
0,45 Bang 0,001 -0,38 0,040 0,962 Co
0,21 Béng -0,008 -0,076 0,060 0,809 Cé
Bilirubin Tiép ~ Cao 1,4 Bang -0,011 -0,057 0,034 0,589 Cé
hop 0,45 Bang -0,002 -0,058 0,053 0,923 Co
0,21 Bang -0,014 0,074 0,046 0,625 Co
Bilirubin Cao 1,4 Béng -0,008 -0,041 0,026 0,614 Cé
Khong tiep .
hop 0,45 Bang -0,000 -0,042 0,041 0,982 Co
0,21 Bang -0,000 -0,048 0,048 0,989 Co
Abacavir Cao 1,4 Bang 0,008 -0,025 0,041 0,601 Co
0,45 Béng 0,012 -0,019 0,044 0,412 Co
0,21 Bang -0,006 -0,052 0,040 0,770 Co
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Bang tiép tuc tlr trang truéc

Bang 20. Log10 IU/ml: Bang Tém tat Kiém dinh T cho D6 chénh léch vé Gia tri Trung binh giira
Ma&u chirng va Mirc Chat gay nhiéu Chinh cho méi Chéat gay nhiéu va Mirc Nong dd IFN-y

Chét gay Mirc chat Nong dd mau  Phuwong Chénh Cl95% ClI Giatri Pass
nhiéu gay (IU/ml) sai léch trung  dwéi 95% P (Pat)
nhiéu binh trén

Cyclosporin Cao 1,4 Béng 0,014 -0,020 0,047 0,383 Co
0,45 Bang 0,005 -0,035 0,045 0,773 Co
0,21 Bang 0,024 -0,008 0,056 0,131 Co

Prednisolone  Cao 1,4 Béng 0,017 -0,017 0,050 0,293 Co
0,45 Bang 0,000 -0,036 0,036 0,979 Co
0,21 Bang 0,015 -0,035 0,065 0,524 Co
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Bang 21. Log10 IU/ml: Bang Tém tat Kiém dinh T cho D6 chénh léch vé Gia tri Trung binh giiva
Mau chirng va Mirc Chat gay nhieu Cao cho moi Chat gay nhiéu va Mirc Nong do IFN«y

Chét gay Mirc chat  Nong dé Phwong Chénh Cl95% CI Giatri Pass
nhiéu géyx mau (IU/ml) sai Io}fch trung dwéi 951% P (DPat)
nhiéu binh trén
Triglyceride Cao 1,4 Bang 0,053 -0,004 0,110 0,063 Cé
0,45 Bang 0,039 -0,021 0,058  <,001 Co
0,21 Bang 0,034 -0,002 0,071 0,061 Co
Hemoglobin Cao 1,4 Bang -0,001 -0,042 0,040 0,967 Co
0,45 Béng 0,016 -0,007 0,040 0,152 Co
0,21 Bang 0,014 -0,030 0,059 0,489 Co
Protein Cao 1,4 Bang -0,030 -0,071 0,011 0,136 Co
0,45 Bang 0,000 -0,046 0,046 0,992 Co
0,21 Bang -0,045 -0,103 0,012 0,109 Co
Bilirubin Tiép Cao 1,4 Béng 0,001 -0,046 0,048 0,961 Co
=k 0,45 Bang 0,012 0043 0067 0639 Co
0,21 Bang 0,015 -0,044 0,074 0,586 Co
Bilirubin Khéng ~ Cao 1,4 Bang 0,015 -0,011 0,042 0,231 Cé
tiep hop 0,45 Bang 0,015 -0,023 0,052 0,411 Co
0,21 Bang 0,012 -0,033 0,057 0,566 Co
Abacavir Cao 1,4 Bang 0,013 -0,015 0,040 0,322 Co
0,45 Bang 0,015 -0,014 0,044 0,283 Co
0,21 Bang 0,008 -0,034 0,050 0,677 Co

Bang tiép tuc & trang sau
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Bang tiép tuc tlr trang truéc

Bang 21. Log10 IU/ml: Bang Tém tat Kiém dinh T cho D6 chénh léch vé Gia tri Trung binh giira
Ma&u chirng va Mirc Chat gay nhiéu Cao cho méi Chat gay nhiéu va Mirc Nong do IFN-y

Chét gay Mirc chdt  Nong do Phwong Chénh Cl1 95% cl Giatri Pass
nhiéu gay nhiéu mau (IU/ml)  sai léch dwéi 95% P (Pat)
trung trén
binh
Cyclosporin Cao 1,4 Bang 0,002 -0,019 0,024 0,816 Co
0,45 Béng 0,007 -0,030 0,043 0,682 Co
0,21 Béng 0,015 -0,007 0,038 0,155 Co
Prednisolone Cao 1,4 Bang 0,007 -0,016 0,030 0,518 Cé
0,45 Bang -0,001 -0,034 0,033 0,964 Co
0,21 Béng 0,021 -0,025 0,068 0,334 Co

Két qua cho thay khong cé chénh léch dang ké gitra mrc gay nhi&u chinh va mau chivng
(mtc khodng cé chét gay nhiéu) va déi véi mirc chat gay nhidu cao ngoai trir mirc ndng do
Triglyceride 0,45 IU/ml. D6 chénh léch trung binh dwoc xac dinh nam trong pham vi dé léch
chuén +/- 2. Didu nay ching té rédng do chénh léch ndm trong dd bién thién dw kién clia xét
nghiém va Triglyceride khong c6 tac dong gay nhiéu déi véi QFT-Plus ELISA.
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Thai bo

Tuan thi cac hwéng dan xt ly mau cé lién quan. Thai bd cac mau va vat tu tiép xic véi mau

ho&c san phdm mau theo quy dinh cta lién bang, tiéu bang va dia phwong.
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Hwéng dan X ly sw ¢b

Hwong dan xt ly sw cd ndy cé thé hivu ich trong viéc gidi quyét bat ky van dé nao co thé
phat sinh. Dé dwoc hd tro k§ thuat va biét thém thong tin, vui long xem Trung tam Hb tro Ky
thuat ctia chiing toi tai www.giagen.com/Support (dé biét théng tin lién hé, hay truy cap

www.qiagen.com).

Nhan xét va goi y

Xt ly sw c6 ELISA

Phat trién mau khéng dic hiéu

a) Rira tdm dia chua
hoan chinh

b) Nhiém ban chéo cac
lo ELISA

¢) B0 dung cu/thanh
phan da hét han

d) Dung dich Chat nén
Enzym bi nhiém ban

e) Tron huyét twong
trong QFT-Plus
Blood Collection
Tubes trwdc khi thu

66

Ra dia it nhét 6 1an v&i chat dém riva 400 pl/lo. C6 thé can
nhiéu hon 6 chu ky rtra tuy thuéc vao may riva dang duwoc
st dung. Th&i gian ngam gitra cac chu ky nén it nhat 5 giay.

Cén than trong khi hit pipet va trén mau dé giam thiéu rui ro.

Pam bao bo dung cu dwoc st dung trwdc ngay hét han.
Dam bao chat chuan da hoan nguyén va Lién hop 100x Bam
d&c dwoc st dung trong vong ba thang k& tlr ngay hoan
nguyén.

Thai b6 chat nén néu c6 mau xanh duong. Bam bao st
dung binh chtra thudc thtr sach.

Sau khi ly tam, tranh hut pipet 1&n xuéng hoac trén huyét
twong bang bat ky cach nao trwedce khi lay. Ludn chd y khdng
khuay doéng vat liéu trén bé mat gel.
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Nhan xét va goi y

Chi s6 mat d6 quang thap cho cac chét chuén

a) L6i pha loang chat
chuan

b) L&i hat pipet

c) Nhiét do G qua thap

d) Thoigian G quéa ngan

e) Sg’r dung sai bg loc
dau doc dia

f) Thubc thtr qua lanh

g) B6 dung cu/thanh
phan da hét han

Nén cao
a) Rra tdm dia chua
hoan chinh

b) Nhiét do G qua cao

c) Bc}‘dung cg/thénh
phan da hét han

Dam bao d6 pha lodng ctia Chat chudn B¢ dung cu duoc
chuan bi chinh xac theo Hwéng dan St dung nay.

DBam bao pipet duoc hiéu chuén va s dung theo huéng
dan cla nha san xuat.

Viéc 0 ELISA nén dwogc thwc hién & nhiét d0 phong
(22°C+5°C).

U dia v&i chat lién hop, chét chudn va méu phai trong
120 £ 5 phut. Dung dich Chat nén Enzym nén dwoc G trén
dia trong 30 phut.

DTa, nén dwoc doc & bwdc §éng 450 nm v&i bd loc tham
chiéu trong khoang ttr 620 dén 650 nm.

Tét ca thubc thir, ngoai trir Lién hop 100x Dam dac, phai
duwoc duwa vé nhi,ét dd phong truwde khi bat dau xét nghiém.
Qua trinh nay mat khoang 1 gio.

Pam bao rang bd dung cu dwoc st dung trwdc ngay hét
han. Dam bao rang Chat chudn da hoan nguyén va Lién hop
100x Bam dac duoc st dung trong vong 3 thang ké tir ngay
hoan nguyén.

Rera dfa it nhat 6 I&n voi chat dém rira 400 pl/lo. Co thé can
nhiéu hon 6 chu trinh rtba. Thoi gian ngam gitra cac chu ky
nén it nhat 5 giay.

Viéc 0 ELISA nén dwgc thye hién & nhiét do phong (22 °C
+5°C).

Dam bao réng b6 dung cu dwoc st dung trong ngay hét han.
Dam bao chéat chudn da hoan nguyén va Lién hop 100x Bam
dic dwoc s dung trong vong ba thang ké t» ngay hoan
nguyén.
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Nhan xét va goi y

d) Dungdich Chatnén  Thai bo chat nén néu cé6 mau xanh dwong. Bam bao st
Enzym bi nhiém ban  dung binh chira thudc thir sach.

Pwong chuan phi tuyén tinh va dd bién thién trung lap
a) Rira tAm dia chua Rera dia it nhat 6 1an v&i chat dém riva 400 pl/lo. Co thé can

hoan chinh nhidu hon 6 chu trinh rira. Thoi gian ngam gitra cac chu ky
nén it nhat 5 giay.

b) L&i pha loang chat Dam béo d6 pha loang ctia chat chuan dwoc chun bj chinh
chuan xac theo Hwéng dan S dung nay.
c) Tron khéng ky Trén k§ thube thtr béng cach ddo ngwoc hodc I&c nhe truéc

khi thém vao dia.

d) Ky thuat hat pipet Viéc thém mau va chat chuan nén dwoc thwe hién mot cach
khong nhét quan lién tuc. TAt ca thube thtr phai dwoce chudn bj trwdc khi bat
hoéc gian doan trong  dau xét nghiém.
qué trinh thiét lap xét
nghiém
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Biéu twong

Céc biéu twong sau day xuat hién trong cac huéng dan st dung hodc trén bao bi va nhan
dan:

5

Biéu twong Dinh nghia biéu twong

W Chtra thudc thir d0 cho <N> phan (ng
<N>

g Han st dung

c € San pham nay dap (rng cac yéu cau clia Quy dinh Chau Au
0197 2017/746 dbi v&i cac thiét bi y t& chan doan in vitro.

Dai dién dwoc Gy quyén tai Céng ddng Chau Au/Lién minh
EC | REP | Chau Au

Thiét bi y t& chan doan in vitro

EE
O

S6 danh muc

LOT S6 16

S6 vat liéu (nghta 1a nhan thanh phan)

Thanh phan

Chtra

Sbé

GTIN Ma sé Thwong phdm Toan cau

R Ia 1an stra d6i Hwéng dan St dung va n la sb stra dbi

Gid¢i han nhiét do

el
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Biéu twong

Dinh nghia biéu twong

70

= K

=)

>

An in vitro diagnostic
test using a peptide
cocktail simulating
ESAT-6 and CFP-10
proteins to stimulate
cells in heparinized
whole blood.

SIS

UDI

Nha san xuét

Tham khéo hwdng dan s dung

Bao vé khoi anh sang

Canh bao/than trong hodc Than trong, tham khao tai liéu di
kem

Xét nghiém chan doan in vitro st dung mot cocktail peptit moé
phong cac protein ESAT-6 va CFP-10 dé kich thich cac té bao
trong mau toan phan heparin hoa

Chtra vat liéu sinh hoc c6 ngudn gbc dong vat

Chtra vat liéu sinh hoc c6 ngudn gbc con ngudi

Ma dinh danh Thiét bi duy nhét
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Biéu twong Dinh nghia biéu twong

< Chtra Tartrazin
| tartrazine |

H % Chu it furi
| sulfuric acid | =" @ sumune
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Phu luc A: Théng tin Ky thuat

Két qua khong xac dinh

Két qua khéng xac dinh la khéng phd bién va cé thé lién quan dén tinh trang mién dich cua
ca nhan dwoc xét nghiém (5) nhwng ciing co thé lién quan dén mot sé yéu té ky thuat (vi
du: xt ly/bao quan Ong L&y mau khong phl hop, rira dia ELISA chwa hoan chinh) néu

nhirng huéng dan sir dung & trén khong dwoc tuan theo.

Néu nghi ng® 6 van dé ky thuat véi viéc bao quan thudc thtr, ldy mau hodc x& Iy mau mau,
hay 1ap lai toan bo xét nghiém QFT-Plus v&i cac mau mau méi. Co thé thwe hién 13p lai xét
nghiém ELISA déi v&i huyét twong kich thich néu nghi ngd rira khéng di hoac sai léch khac

trong quy trinh v&i xét nghiém ELISA. Céac bac si co thé& chon hut lai mau bénh pham hodc

thwe hién cac quy trinh khac néu thich hop.
Mau huyét twong déng tu

Néu xay ra tinh trang déng tu fibrin khi bdo quan mau huyét twong lau dai, hay ly tam mau
d& 1ang can vat liéu dong tu va tao diéu kién cho viéc hut pipet huyét twong.

MAu huyét twong lipid mau

Can than trong khi hat pipet cac mau lipid mau vi chét béo 1&ng dong co thé 1am tac cac dau

tip pipet.
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Phu luc B: Quy trinh Xét nghiém ELISA Rut gon

1. Can bing cac thanh phan ctia ELISA, ngoai trr Lién hop 100x /D
DPam dac, & nhiét d6 phong trong it nhat 60 phut. 1:00

2. Hoan nguyén Chét chuén Bd dung cu thanh 8,0 IU/ml bing
nwéc cat hodc nwédc khiy ion. Chuén bi bén (4) pha lodng tiéu

chuén.
|
]

3. Hoan nguyén Lién hgp 100x Bam dic dong kho bang nuéc cat

ho&c nwdc khir ion.

4. Chuén bj lien hop d6 bén tinh toan trong Chét pha loang Mau

xanh 14 va thém 50 pl vao tat ca cac lo.

5. Thém 50 ul m&u huyét twong xét nghiém va 50 pl chat chuén ////
vao cac lo thich hop. Tron bing may lac. l—l l—l l—l l—l

6. U trong 120 phut & nhiét d& phong.

7. Rlra lo it nhat 6 1&n véi chét dém riva 400 ul/lo.

8. Thém 100 pl Dung dich Chét nén Enzym vao cac lo. Tron bang ////

may lac. |_| |_| |_| l_l
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10.

11.

12.
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. U trong 30 phut & nhiét d6 phong. /D
0:30

Thém 50 pl Dung dich Chét nén Enzym vao tat cé cac lo. Tron ////
WU LE

bang may l&c.

Doc két qua & bwdc séng 450 nm véi bo loc tham chiéu tir 620 NN
[—

dén 650 nm N

Phan tich két qua. i |
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Thong tin Bat hang

San pham Muc luc S6 danh muc
QuantiFERON-TB Gold Plus B6 dung cu ELISA 2 dia 622120
(QFT-Plus) ELISA Kit
QuantiFERON-TB Gold Plus B6 dung cu ELISA 20 dia 622822
(QFT-Plus) Reference Lab
Pack

Related products

QuantiFERON-TB Gold Plus 200 éng (50 dng cho méi 622526
Blood Collection Tubes Nil, TB1, TB2 va Mitogen)
QuantiFERON-TB Gold Plus 100 6ng (25 6ng cho mdi 622423
Blood Collection Tubes Nil, TB1, TB2 va Mitogen)
Dispenser Pack
QuantiFERON-TB Gold Plus 40 bng (1 g6i cho méi Nil, 622222
Single Patient Pack TB1, TB2 va Mitogen),

mot géi gdm 10 bng
QuantiFERON-TB Gold Plus 200 bng (50 éng cho méi 623526
High Altitude Blood Collection Nil, TB1, TB2 va Mitogen)
Tubes
QuantiFERON-TB Gold Plus 100 bng (50 éng cho méi 623423

High Altitude Blood Collection Nil, TB1, TB2 va Mitogen)
Tubes Dispenser Pack

QuantiFERON-TB Gold Plus 40 éng (1 géi cho méi Nil, 623222
High Altitude Single Patient TB1, TB2 va Mitogen),
Pack mot géi gdm 10 éng
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D& biét thong tin cap nhat vé cap phép va tuyén bb tir bd trach nhiém cu thé theo san phdm,
xem Hwéng dan St dung bd dung cu QIAGEN twong ¢ng. Hwéng dan Sir dung bd dung
cu QIAGEN c6 sén tai www.giagen.com hodc c6 thé dwoc yéu cau tlr bd phan Dich vu Ky
thuat QIAGEN hodc nha phan phéi tai dia phwong clia ban.
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Lich str Stra ddi Tai liéu

Ngay

Stra doi

R2, thang 6 nam
2021

R3, thang 10 nam
2021

R4, thang 3 nam
2023

Bao gdm théng tin vé Goi M6t Bénh nhan

Stra doi Bang 10 va 11 dé phan biét dir liéu QFT-GIT va
QFT-Plus

Cap nhat phan Mb t& va Nguyén tac dé thém thong tin v& quan
thé& xét nghiém va pham vi do

Thém Bang 9 vao di¥ liéu vé ty 1& kha nang QFT-Plus

Puwa s6 danh muc tré lai s danh muc ban dau

Thém tuyén bb st dung mét 1an cho cac dai Khay vi thé trong
thanh phan B6 dung cu

Stra |6i dinh dang
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Trang nay dwoc dé tréng c6 cha y
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Théa thuan Cap phép Han ché cho QuantiFERON®-TB Gold Plus (QFT-Plus) ELISA Kit
Viéc st dung san pham nay biéu thi théa thuan cta bat ky ngudi mua hodc ngudi diing san phdm nao véi cac diéu khoan sau:

1.

San pham chi cé thé duoc siv dung theo cac quy trinh duoc cung cAp kém theo san pham va hu'orng dan st dung nay va chi duoc siv dung voi cac thanh phan
c6 trong b xét nghlem QIAGEN khéng cép gidy phép theo bat ky tai san s& hiru tri tué nao dé st dung hodc két hop cac thanh phan kém theo clia b xét
nghlem nay voi bat ky thanh phan nao khong c6 trong b xét nghiém nay triv khi duac mb ta trong céc quy trinh dwoc cung cap cling Vi san ph&m, huéng dan
st dung nay va céc quy trinh bd sung c6 sén tai www.qiagen.com. Mot s& quy trinh bd sung nay da dwoc ngudi ding QIAGEN cung cap cho nguoi dung
QIAGEN. Céc quy trinh nay chwa dwoc QIAGEN kiém tra ky lwdng hodc tdi wu héa. QIAGEN khéng bao dam chiing cling khdng dam bao réing chting khang vi
pham cac quyén ctia bén thir ba.

Ngoai céc gidy phép duoc néu rd rang, QIAGEN khdng bao dam réng bd xét nghiém nay va/hoac (cac) cong dung clia bd xét nghiém khong vi pham cac quyén
clia bén thir ba.

B0 xét nghiém nay va cac thanh phan clia bd xét nghiém dwoc cap phép st dung mét 1an va khong duoc tai siv dung, tan trang hodc ban lai.
QIAGEN déc biét tir chéi bat ky gidy phép nao khac, dwoc thé hién ré rang hodc ngu y ngoai nhirng gidy phép duoc néu.

Nguoi mua va ngudi dung b xét nghiém nay dong y khéng thie hién hodc cho phép bét ky ai khac thye hién cac budc co thé dan dén hodc tao diéu kién cho
bat ky hanh vi nao bj cam & trén. QIAGEN c6 thé thuc thi cac 1énh cAm clia Thda thuan Cap phép Han ché nay tai bét ky Toa an nao va sé thu hoi tat ca cac chi
phi diéu tra va Toa an, bao gdm phi luat su, trong bat ky hanh déng nao dé thyc thi Théa thuan Cap phép Han ché nay hoac bat ky quyén s& hiru tri tué nao
lien quan dén bo xét nghiém va/hoac cac thanh phan clia bo xét nghiém.

Pé biét cac diéu khoan cap phép dwoc cap nhat, hay truy cap www.giagen.com.

Nhan higu: QIAGEN®, Sample to Insight®, QuantiFERON® (Tap doan QIAGEN) Proclin®. Céc tén, nhan hiéu, v.v. da dang ky duoc sir dung trong tai ligu nay, ké ca
khi khéng dwoc danh dau cu thé nhw vay duoc coi la dwgc bao vé ve phap ly.

03/2023 1123669 1123669VI © 2023 QIAGEN, tat ca quyén duoc bao Iuu.
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