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Paredzéta lietoSana

Analize QuantiFERON®-TB Gold Plus (QFT®-Plus) ir in vitro diagnostikas tests, kura tiek
izmantots peptidu maisijums, kas simulé olbaltumvielas ESAT-6 un CFP-10, lai ierosinatu
ar heparinu apstradatas pilnasinu Sanas. y interferona (IFN-y) noteik8anai tiek izmantota
enzimu imadnsorbcijas analize (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay — ELISA), lai
noteiktu in vitro atbildes reakciju uz peptidu antigéniem, kas ir saistiti ar Mycobacterium

tuberculosis infekciju.
QFT-Plus ir netieS§s M. tuberculosis infekcijas (tostarp slimibas) noteik3anas tests, un to ir

paredzéts izmantot kopa ar riska novértéSanu, radiografiju un citdm mediciniskam un

diagnostiskam novértéSanas metodém.
Paredzétais lietotajs

Sis komplekts ir paredzéts profesionalai lieto$anai.

Analizi QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus) var izmantot tikai apmaciti darbinieki

laboratorijas vide.
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Apraksts un darbibas principi
Informacija par patogéniem

Tuberkuloze ir lipiga slimiba, ko izraisa inficéSanas ar M. tuberculosis kompleksa
organismiem (M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum, M. microti, M. canetti un M. caprae),
kas parasti izplatas gaisa pilienu cela, personam nonakot saskaré ar plausu tuberkulozes
slimniekiem. Tikko inficéta persona var saslimt ar tuberkulozi dazu nedélu vai ménesu laika,
bet lielakd dala inficeéto nesaslimst. Dazos gadijumos iesp&jama latentd tuberkulozes
infekcija (LTBI — Latent Tuberculosis Infection), nelipigs bezsimptomu stavoklis, kas var
attistities par tuberkulozes slimibu péc vairakiem méneSiem vai gadiem. Galvenais LTBI
diagnosticéSanas mérkis ir noteikt medicinisko arstéSanu, lai novérstu saslim$anu ar
tuberkulozi. Vairak neka 100 gadus tuberkulina adas tests (TST — Tuberculin Skin Test)
bija vieniga pieejama LTBI diagnostikas metode (4). Adas jutigums pret tuberkulinu rodas
2-10 nedélu laika péc inficéSanas. Tomér dazas inficétas personas uz tuberkulinu nereagé,
tostarp personas, kuram ir dazadi imdnreakcijas traucéjumi, ka art citas personas bez
Sadiem traucéjumiem. Turpretl dazas personas, kuram, visticamak, nav M. tuberculosis
infekcijas, reagé uz tuberkulinu, un tapéc tam ir pozitivi TST rezultati péc vakciné$anas ar
Bacille Calmette-Guérin (BCG) vakcinu, inficéSanas ar mikobaktérijam, kas neietilpst

M. tuberculosis kompleksa, vai citu nezinamu faktoru dél.

LTBI ir janodala no saslimSanas ar tuberkulozi (par ko ir jazino un kas parasti ietekmé
plauSas un apak3éjos elpcelus, lai gan var tikt skartas ar citas organu sistémas).
Saslim$ana ar tuberkulozi tiek diagnosticéta, vadoties péc pacienta véstures un fizisko,

radiologisko un mikobakteriologisko izmekl&jumu rezultatiem.

6 QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas



Kopsavilkums un skaidrojums

Tests QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus) ir QuantiFERON-TB testé$anas tehnologijas
ceturtds paaudzes tests, kas izvérté Stnu atbildes reakciju, veicot IFN-y kvantitativu
mérijjumu pilnasinu parauga. QFT-Plus ir kvalitativs tests, kas nosaka Sinu atbildes
imdnreakciju (CMI, Cell-Mediated Immune) uz peptidu antigéniem, kas simulé
mikobakterialas olbaltumvielas. So olbaltumvielu (ESAT-6 un CFP-10) nav neviena BCG
celma un vairakuma mikobaktériju, kas nav tuberkulozes baktérijas, iznemot M. kansasii,
M. szulgai un M. marinum (1). Ar M. tuberculosis kompleksa organismiem inficéto personu
asints parasti ir limfoclti, kas atpazist $os un citus mikobakteridlos antigénus. Sis
atpazi$anas process ietver citokina IFNy veido$anu un sekréciju. ST testa pamatéa ir IFN-y

noteik3ana un talaka kvantitativa aprékinasana.

Tuberkulina adas testi un IGRA testi ir noderigi, tomér nepietieckami M. tuberculosis
kompleksa infekciju diagnostikai slimiem pacientiem — pozitivs rezultats var atbalstrt
tuberkulozes saslim3anas diagnozi, tomér pozitivus rezultatus var nodroSinat ari citu
mikobaktériju (pieméram, M. kansasii) infekcijas. Lai apstiprinatu vai izslégtu diagnozi par
saslim8anu ar tuberkulozi, ir nepiecieSami vél citi mediciniskie un diagnostiskie izmekl&jumi.

QFT-Plus analizé izmantotie antigéni ir peptidu maisijums, kas simulé olbaltumvielas ESAT-6 un
CFP-10. Vairakos pétijumos ir konstatéts, ka Sie peptidu antigéni simulé IFN-y atbildes reakcijas
to personu T $ilnas, kuras ir inficétas ar M. tuberculosis, bet parasti minétais nav novérojams
personam, kuras nav inficétas vai ir sanémusas BCG vakcinu, neslimo vai nav paklautas LTBI
riskam (1,2,6,9). Tomér mediciniska arstéSana vai probléemas, kas rada imanfunkciju
traucéjumus, potenciali var samazinat IFN-y atbildes reakciju. Uz ESAT-6 un CFP-10 var reagét
arm pacienti, kuriem ir noteiktas citas mikobakterialas infekcijas, jo géni, kas kodé $is
olbaltumvielas, atrodas art mikobaktérijas M. kansasii, M. szulgai un M. marinum (1, 3, 7).

QFT-Plus testéSanas populacija ir pacienti ar kliniski apstiprinatu aktivu tuberkulozi, ka art

pacienti, kuri ir paklauti tuberkulozes infekcijas riskam vai latentas tuberkulozes
infekcijas (LTBI) riskam. Vecuma, dzimuma un citi ierobezojumi nav spéka.

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas 7



Mycobacterium tuberculosis (MTB) infekcijas gadijuma CD4* T §Gnam ir nozimiga loma, jo
tas nodrosina imunologisko kontroli ar citokina IFN-y sekréciju. Tagad pieradijumi liecina, ka
CD8* T Slnas piedalas imina aizsardziba pret MTB, veidojot IFN-y un citus SkistoSus
faktorus, kas aktivizé makrofagus, lai nomaktu MTB izplatiS8anos, nogalinatu inficétas Slnas vai
tie§a veida intracelulari lizétu MTB. IFN-y veidojoSas MTB specifiskas CD8* Sinas ir
konstatétas pacientiem ar LTBI un aktivu TB. Papildus tiek aprakstits, ka ESAT-6 un CFP-10
specifiskie CD8* T limfoctti tiek biezak noteikti pacientiem ar aktivu TB slimibu, salidzinot ar
LTBI, un tas var bt saistits ar nesenu saskari ar MTB (8, 10-12). Turklat MTB specifiskas
CD8* T Sunas, kas izstrada IFN-y, tiek noteiktas arl pacientiem ar aktivu TB, kuriem

vienlaikus ir arm HIV infekcija (13, 14), k& ari maziem bérniem ar TB slimibu (15).

Analizé QFT-Plus ir divi atSkirigi TB antigéna stobrini: TB Antigen Tube 1 (TB1) un TB
Antigen Tube 2 (TB2). Abos stobrinos ir peptidu antigéni no MTB kompleksa saistitajiem
antigéniem, ESAT-6 un CFP-10. TB1 un TB2 stobrina ir ESAT-6 un CFP-10 peptidi, kas
izraisa CMI atbildes reakcijas no CD4* T helperu limfocitiem, bet TB2 stobrina ir papildu
peptidu komplekts, kura meérkis ir CMI atbildes reakciju ierosinaSana no CD8*

citotoksiskajiem T limfocttiem.

M. tuberculosis infekcijas riska faktori ietver vésturiskus, mediciniskus vai epidemiologiskus
tuberkulozes saslimSanas prediktorus vai paklauSanu tuberkulozes iedarbibai. Detalizétus
ieteikumus M. tuberculosis infekcijas (tostarp saslim$anas) diagnostikai un test&amo
personu atlasei (16) skatiet jaunakajos Pasaules Veselibas organizacijas noradijumos:
https://lwww.who.int/publications/i/item/who-consolidated-guidelines-on-tuberculosis-
module-1-prevention-tuberculosis-preventive-treatment QF T-Plus ir testéts dazas pacientu
grupas, kuras atbilst TB infekcijas skrininga indikacijam saskana ar jaunakajiem PVO
noradijumiem (16), tostarp ir testétas personas, kuram ir pozitivs cilvéka imdndeficita
virusa (HIV) testa rezultats, ar TB nesen inficétu pacientu kontaktpersonas un personas,
kuras dzivo blivi apdzivotads mitnés un ir nonakusas saskaré ar pieaugus$am personam,
kuras ir paklautas augstam TB riskam (5).
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Analizes principi

QFT-Plus ir kvalitativa analize, kas izmanto specializétus asins savak$anas stobrinus ar
peptidu antigéniem, kas simulé M. tuberculosis olbaltumvielas; Sos stobrinus izmanto
pilnasinu vakSanai. Asins inkubacija stobrinos notiek 16—24 stundas, péc tam atdala plazmu
un testé, vai taja ir IFN-y, kas ir izstradats, reagéjot uz peptidu antigéniem.

Vispirms tiek panemts pilnasinu paraugs katra stobrina QFT-Plus Blood Collection Tubes,
proti, Nil stobrina, TB1 stobrina, TB2 stobrina un Mitogen stobrina. Asins paraugu var
panemt art viena asins analizu stobrina, kura ka antikoagulants ir litija vai natrija heparins,
un péc tam paraugu parliet stobrinos QFT-Plus Blood Collection Tubes.

Stobrini QFT-Plus Blood Collection Tubes ir jasakrata, lai antigénu sajauktu ar asinim, un
jainkubé 37 °C = 1 °C temperatlra iesp&jami driz, bet ne vélak ka 16 stundu laika péc
parauga nemsanas. Péc 16—24 stundu inkubacijas perioda stobrinus centrifugé, apstrada
plazmu un ar ELISA analizi nosaka IFN-y daudzumu (SV/ml). QFT-Plus ELISA analizé tiek
izmantots rekombinants cilvéka IFN-y standarts, kas testéts pret atsauces IFN-y (NIH ref.:
Gxg01-902-535). Testa parauga rezultati tiek uzradrti starptautiskajas vienibas uz vienu ml
(SV/ml) attieciba pret standarta [tkni, kura izveidota, testéjot komplekta ieklautos standarta

atSkaidijumus.

Ir zinams, ka heterofilas (pieméram, cilvéka pretpeles) antivielas atsevisSku individu seruma
vai plazma rada interferenci ar imGnanalizém. Heterofilo antivielu ietekme uz QFT-Plus
ELISA analizi ir samazinata, pievienojot zalajam atSkaiditdjam normalu peles serumu un
izmantojot F(ab’)2 monoklonalu antivielu fragmentus ka IFN-y antivielu, ar kuru parklatas

mikroplates iedobes.
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Tiek uzskatits, ka IFN-y atbildes reakcija QFT-Plus analizé ir pozitiva, ja TB antigéna
stobrina radijums ievérojami parsniedz Nil stobrina IFN-y SV/ml vértibu. Plazmas paraugs
no Mitogen stobrina kalpo ka IFN-y pozitivais kontroles elements katram testétajam parauga
materialam. Vaja atbildes reakcija uz Mitogen (<0,5 SV/ml) norada uz nenoteiktu rezultatu,
ja arT asins parauga atbildes reakcija uz TB antigéniem ir negativa. Sadu rezultatu var izraisTt
nepietiekams limfocltu daudzums, samazinata limfocitu aktivitite nepareizas parauga
materiala apstrades dél, Mitogen stobrina uzpilde/maisiSana vai pacienta limfocitu nespéja
izstradat IFN-y. Paaugstinata IFN-y koncentracija Nil parauga var rasties heterofilo antivielu
vai raksturigas IFN-y sekrécijas dél. Ar Nil stobrinu veic korekcijas saistiba ar fona reakcijam
(pieméram, paaugstinata cirkulgjosa IFN-y vai heterofilo antivielu klatbdtnes koncentracija).
Nil stobrina IFN-y limena veértiba tiek atnemta no IFN-y TB antigéna stobrinu un Mitogen
stobrina limena vértibas. QFT-Plus ELISA mértjumu diapazons ir [idz 10 SV/ml.
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Komplekta ietvertie materiali

Komplekta saturs

ELISA komponenti 2 plasu komplekts Atsauces
laboratorijas
Kataloga Nr. 622120 komplekts
622822
Microplate Strips (Mikroplates platnites) 12 x 8 iedobju 12 x 8 iedobju
(12 x 8 iedobes), parklatas ar IFN-y mikroplates mikroplates
monoklonalu antivielu, kas iegdta no strémeliSu strémeliSu
pelém un reagé uz cilvéka imansistéemu 2 komplekti 20 komplekti

IFN-y Standard (IFN-y standarta
materials), liofilizéts (satur rekombinantu
cilvéka IFN-y, liellopa kazeinu,

0,01% svaraltilpuma timerosalu)

Green Diluent (Zalais atSkaiditajs)
(satur liellopa kazeinu, standarta pelu
serumu, 0,01 masas % tiomersala)

Conjugate 100x Concentrate (Konjugata
100% koncentrats), liofilizéts (no pelem
ieglts, uz cilvéku imansistéemu reagéjoss
IFN-y HRP, satur 0,01% w/v timerosalu)
Wash Buffer 20x Concentrate
(Mazgasanas buferSkiduma 20x

koncentrats) (pH 7,2, satur 0,05 masas %
ProClin® 300)

Enzyme Substrate Solution (Enzimu
substrata Skidums) (satur H202,
3,3, 5,5’ tetrametilbenzidinu)

Enzyme Stopping Solution (Enzimu
partraukSanas Skidums) (satur 0,5 M
H2S04)

QuantiFERON TB-Gold Plus ELISA Kit
lietoSanas instrukcijas

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas

1 flakons (8 SV/ml

péc sagatavoSanas)

1x30 ml

1x0,3 ml (péc
sagatavosanas)

1x 100 ml

1 x 30 ml

1x15ml

10 flakoni (8 SV/ml
péc sagatavoSanas)

10 x 30 ml

10 x 0,3 ml (péc
sagatavosanas)

10 x 100 ml

10 x 30 ml

10 x 15 ml

1"



Komplekta komponenti
Kontroles un kalibratori

QFT-Plus ELISA analizé tiek izmantots rekombinants cilvéka IFN-y standarts, kas testéts
pret atsauces IFN-y (NIH ref.: Gxg01-902-535).

Platforma un programmattra
Lai analizétu neapstradatos datus un aprékinatu rezultatus, var izmantot programmataru

QFT-Plus Analysis Software, tacu tas lietoSana nav obligata. Ta ir pieejama lejupieladei

vietné www.giagen.com.
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NepiecieSamie, bet komplekta neietvertie
materiali

Papildu reagenti

® QuantiFERON-TB Gold Plus Blood Collection Tubes
® Dejonizéts vai destiléts ddens, 2 litri

Paligmateriali

Plates vaks platei ar 96 iedobém
Papildaprikojums. 1 ml mikrostobrini ar vaciniem 96 iedobju formata stativos vai
mikroplates bez parklajuma un ar plastmasas vaciniem plazmas glabasanai
(22 pacientu paraugi viena stativa vai platé)
® Reagentu tvertnes

lekarta*

37 °C = 1 °C inkubators (ar vai bez CO2)
Kalibrétas pipetes ar mainamu tilpumu no 10 pl lidz 1000 pl Skiduma parnesanai ar
vienreizlietojamiem uzgaliem

o Kalibrétas daudzkanalu pipetes, kuras nodrosina 50 pl un 100 pl tilpuma parnesanu ar
vienreizlietojamiem uzgaliem
Mikroplasu kratitajs, kur§ nodroSina atrumu no 500 Iidz 1000 apgr./min.
MikroplaSu mazgasanas ierice (drosai plazmas paraugu lietoSanai ieteicams izmantot
automatisku plasu mazgasanas ierici)
MikroplaSu datu nolasitajs, kas ir aprikots ar 450 nm filtru un 620-650 nm atsauces filtru
Manama atruma virpulmaisitajs
Centriftiga, kura var centrifugét asins parauga nems8anas stobrinus ar atrumu vismaz
3000 RCF (g)

e Cilindrs ar iedalam (1 vai 2 litri)

* Pirms lietoSanas parliecinieties, vai instrumenti ir parbauditi un kalibréti saskana ar razotaja ieteikumiem.
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Bridinajumi un piesardzibas pasakumi

Nemiet véera, ka, iespéjams, bus jaiepazistas ar vietgjiem noteikumiem par zinoSanu
razotajam un/vai ta pilnvarotajam parstavim, ka ar7 parvaldes iestadei valsti, kura atrodas

lietotajs un/vai pacients, par nopietniem incidentiem, kas ir radus$ies saistiba ar ierici.
LietoSanai in vitro diagnostika.
DroSibas informacija

Stradajot ar Kkimiskdm vielam, vienmér valkdjiet piemérotu laboratorijas halatu,
vienreizlietojamus cimdus un aizsargbrilles. Sikaku informaciju skatiet attiecigajas droSibas
datu lapas (DDL). Tas ir pieejamas tieSsaisté értd un kompakta PDF formata vietné
www.qgiagen.com/safety, kur var meklét, skatit un izdrukat katra QIAGEN komplekta un
komplekta komponenta DDL.

® Parauga materiali un paraugi ir potenciali infekciozi. Utiliz&jiet paraugus un analizes
atkritumus atbilstoSi vietéjam droSibas proceddram.

® Negativs QFT-Plus analizes rezultats neizslédz M. tuberculosis infekciju vai iespéju, ka
ir saslimSana ar tuberkulozi: aplami negativi rezultati var tikt iegGti saistiba ar infekcijas
pakapi (pieméram, paraugu materiali ieglti pirms $tnu iminreakcijas attistiS$anas),
nepareizu asins analizu stobrinu apstradi péc vénas punkcijas, nepareizu analizes
veik§anu vai citu mainigo imunologisko apstak|u dél. Heterofilu antivielu vai
nespecifiska IFN-y veidoSanas citos iekaisuma gadijumos var maskét specifisku
reakciju uz ESAT-6 vai CFP-10 peptidiem.

® Pozitivs QFT-Plus analizes rezultats nedrikst bat vientgais vai galigais pamatojums, lai
noteiktu inficé$anos ar M. tuberculosis. Nepareiza analizes darbiba var izraisit aplami

pozitivus QFT-Plus rezultatus.
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® Péc pozitiva QFT-Plus analizes rezultata iegiSanas ir nepiecieSams turpmaks
mediciniskais novértéjums, lai noteiktu aktivu saslims$anu ar tuberkulozi (pieméram,
Acid Fast Bacilli uztriepe un kultdra, kraskurvja rentgens).

® Lai gan neviena BCG celma un lielakaja dala zinamo netuberkulozo mikobaktériju nav

atrodami ESAT-6 un CFP-10, iespéjams, ka pozitivs QFT-Plus analizes rezultats
norada uz inficéSanos ar M. kansasii, M. szulgai vai M. marinum. Ja rodas aizdomas
par $adam infekcijam, ir javeic alternativas analizes.

® Aplami negativu QFT-Plus rezultatu var izraistt nepareizi panemts asins paraugs vai
nepareiza parauga materiala lietoSana, kas ietekmé limfocTttu funkciju. Informaciju par
pareizu asins parauga materialu nemsanu skatiet Seit: sadala “Protokols: ELISA
analizes veik8ana” 20. Ipp. Novélota inkubacija var izraistt aplami negativus vai
nenoteiktus rezultatus, un citi tehniskie parametri var ietekmét spé&ju noteikt nozimigu
IFN-y reakciju.

Ar arkartas situacijam saistita informacija

CHEMTREC
Arpus ASV un Kanadas: +1 703-527-3887

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas
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Piesardzibas pasakumi

UZMANIBU! | Ar cilvéku asinim jarikojas k& ar potenciali infekciozu

materialu.

levérojiet atbilsto$as asins paraugu apstrades vadlinijas.
Paraugus un materialus, kas bijusi saskaré ar asinim vai asins
produktiem, izmetiet saskana ar federalajiem, valsts un

vietéjiem noteikumiem.

QuantiFERON Enzyme Stopping Solution

Satur sérskabi. Bridindjums! Var izraisit metalu koroziju. Izraisa
f@ adas kairinajumu. Izraisa nopietnu acu kairingjumu. Valkajiet
aizsargcimdus/aizsargapgérbu/aizsargbrilles/sejas aizsargus.

QuantiFERON Enzyme Substrate Solution

Bridinajums! Izraisa mérenu adas kairinajumu. Valkajiet
aizsargcimdus/aizsargapgérbu/aizsargbrilles/sejas aizsargus.

QuantiFERON Green Diluent

Satur tartrazinu. Bridinajums! Var izraistt alergisku adas reakciju.
Valkajiet aizsargcimdus/aizsargapgérbu/aizsargbrilles/sejas aizsargus.

QuantiFERON Wash Buffer 20x Concentrate

Kaitigs Gdens organismiem ar ilgsto§am sekam. Nepielaujiet noklaSanu vidé.
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Papildinformacija

Drosibas datu lapas: www.qgiagen.com/safety

o Dazos QFT-Plus reagentos ka konservants ir izmantots timerosals. Tas var bat toksisks
norijot, ieelpojot vai saskaroties ar adu.

® Neieveérojot QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus) lietoSanas instrukcijas sniegtos
noradijumus, var rasties kludaini rezultati. Pirms lietoSanas rapigi izlasiet noradijumus.

® Nelietojiet komplektu, ja pirms lietoSanas kada reagenta pudele izskatas bojata vai tai ir
nopldde.

e Svarigi! Pirms lietoSanas parbaudiet flakonus. Neizmantojiet konjugata vai IFN-y
standarta materiala flakonus, kuriem redzamas bojajuma pazimes vai kuriem ir bojats
gumijas aizbaznis. Neizmantojiet sapléstus flakonus. Veiciet atbilstoSus piesardzibas
pasakumus, lai tos utilizétu drosa veida. Lai mazinatu metala vacina raditu traumu
risku, konjugata vai IFN-y standarta materiala flakonu atvérSanai ieteicams izmantot
flakona atvérSanas instrumentu.

® Nejauciet kopa un nelietojiet vienlaikus mikroplates strémelites, IFN-y standarta
materialu, zalo at3kaidrtaju vai konjugata 100x koncentratu no citam QFT-Plus
komplektu sérijam. Savstarpéji var mainit dazadu komplektu citus reagentus
(mazgasanas Skiduma 20x koncentrats, enzimu substrata Skidums un enzimu
partrauk$anas $kidums) ar nosacijumu, ka nav beidzies reagentu deriguma termin$ un
tiek registréti partijas dati.

® Neizlietotos reagentus un biologiskos paraugus utilizéjiet saskana ar vietgjiem, valsts
un federalajiem noteikumiem.

Nelietojiet komplektu QFT-Plus ELISA Kit péc noradita deriguma termina.

Vienmeér ir jaievéro pareizas laboratorijas proceduras.

Parliecinieties, vai laboratorijas aprikojums, pieméram, plasu mazgasanas ierices un
datu nolasrtaji, ir kalibréts/apstiprinats lietoSanai.
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Reagentu uzglabasana un lietoSana

Pievérsiet uzmanibu deriguma terminiem un uzglabaSanas nosacijumiem, kas noraditi uz

visu komponentu kastitém un etiketém. Neizmantojiet nederigus vai nepareizi uzglabatus

komponentus.

LietoSanas stabilitate

Glabajiet ELISA komplektu 2—8 °C temperatira.
Vienmer aizsargajiet enzimu substrata Skidumu no tieSu saules staru iedarbibas.

Sagatavotie un neizmantotie reagenti

18

Noradijumus par reagentu sagatavo$anu skatiet Seit: “Protokols: ELISA analizes
veikSana” 20. Ipp.
Sagatavoto komplekta standarta materialu var uzglabat maks. 3 ménesus 2-8 °C

temperatara.

Atziméjiet komplekta standarta materiala sagatavoSanas datumu.

Sagatavotais Conjugate 100x Concentrate koncentrats atkal jauzglaba 2-8 °C

temperatdra, un tas jaizlieto 3 ménesu laika.

Pierakstiet konjugata sagatavo$anas datumu.

Darba koncentracijas konjugats jaizlieto 6 stundu laika péc sagatavoSanas.

Darba koncentracijas mazgasanas buferskidumu var glabat istabas temperatira
maksimali 2 nedélas.

Mikroplates strémelites ir paredzétas vienreizé&jai lietoSanai. Nelietotas strémelites var

iznemt no plates ramja un noglabat turpmakai lietoSanai.

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas



Paraugu materialu uzglabasana un lietoSana

Detalizétu informaciju par QFT-Plus testa paraugu nemSanas darbplismu skatiet
QuantiFERON-TB  Gold  Plus (QFT-Plus) Blood Collection  Tubes lietoSanas

instrukcijas (1123668).
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Protokols: ELISA analizes veikSana

Svariga informacija pirms darba saksanas
Sagatavosana (analizes veikSanai nepiecieSamais laiks)

® Laivarétu iegut derigus QFT-Plus analizes rezultatus, operatoram ir javeic konkréti
uzdevumi noraditaja laika. Pirms analizes lietoSanas operatoram ieteicams rapigi
izplanot katru analizes posmu, lai btu pietiekami daudz laika katra posma izpildei.
NepiecieSama laika aprékini ir sniegti talak, noradot art vairaku paraugu testéSanai

nepiecieSamo laiku.

O Vienai ELISA analizes platei apméram 3 stundas
O <1 stunda darba

O Pieskaitiet 10—15 mindtes par katru papildu plati

IFN-y ELISA

® Informaciju par materialiem, kuri nepiecieSami ELISA analizes veik$anai, skatiet Seit:
“Komplekta saturs” 11. Ipp. un “NepiecieSamie, bet komplekta neietvertie materiali”

13. Ipp.

Proceddra

1. Visi plazmas paraugi un reagenti, iznemot konjugata 100x koncentratu, pirms
lietoSanas jasasilda I1dz istabas temperatirai (22 °C + 5 °C). NepiecieSamas
temperatiras sasniegSanai jaatvél vismaz 60 mindtes.

2. Iznemiet no ramja ELISA testa strémelites, kuras nav nepiecieSamas, ielieciet tas

atpakal atpléSamaja folija maisina, un I1dz lietoSanai glabajiet ledusskapr.
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3. ledaliet vismaz 1 strémeliti QF T-Plus standarta materialiem un pietiekamu strémelisu
skaitu testéjamiem pacientiem (informaciju par ieteicamo strémeliSu formatu
skat. 2. att.). Péc izmantoSanas rami un vaku saglabgjiet lietoSanai ar atlikuSajam
stremelitém.

3a. AtSkaidiet INF-y standarta materialu ar dejonizéta vai destiléta Gdens tilpumu, kas
noradits uz flakona etiketes. Uzmanigi samaisiet, lai samazinatu putu veidoSanos
un nodroSinatu, ka viss flakona saturs ir izSkidis. AtSkaidot pareizu IFN-y
standarta materiala tilpumu, tiek iegdts Skidums, kura koncentracija ir 8,0 SV/ml.

3b. Izmantojot atSkaidito standarta materialu, sagatavojiet 4 IFN-y koncentraciju
atSkaidijumu (skat. 1. att.).

3c. NepiecieSams generét standarta Ikni ar $adam IFN-y koncentracijas vértibam:

S1 (1. standarta materials) satur 4,0 SV/ml

S2 (2. standarta materials) satur 1,0 SV/ml

S3 (3. standarta materials) satur 0,25 SV/ml

S4 (4. standarta materials) satur 0 SV/ml (tikai zalais atSkaiditajs [GD]).

3d. Standarta materialu analize javeic vismaz divas reizes.
3e. Katrai ELISA analizes sesijai sagatavojiet svaigus komplekta standarta

atSkaidijumus.

Procedira

Markéjiet 4 stobrinus: S1, S2, S3, S4.

Pievienojiet 150 pl GD stobrina S1, S2, S3, S4.

Pievienojiet 150 pl komplekta standarta materiala stobrina S1 un riipigi samaisiet.
Parnesiet 50 pl no stobrina S1 uz stobrinu S2 un rapigi samaisiet.

Parnesiet 50 pl no stobrina S2 uz stobrinu S3 un rpigi samaisiet.

m m o O @ >

Tiru GD var izmantot ka nulles standarta stobrinu (S4).
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150 pl 50 pl 50 ul
— — —
Pagatavots 1. standarta 2. standarta 3. standarta 4. standarta
§kidums materials materials materials materials
Ko'mplekta 4,0 SV/iml 1,0 SV/iml 0,25 SV/iml 0 SV/ml
standarta (Green Diluent)
materials

1. attéls. Standarta liknes atSkaidiSanas sérijam sagatavo$ana.

Atskaidiet liofilizéta konjugata 100x koncentratu ar 0,3 ml dejonizéta vai destiléta

ddens. Uzmanigi samaisiet, lai samazinatu putu veidoSanos un nodroSinatu, ka viss

flakona saturs ir izSkidis.

4a.

4b.
4c.

Darba koncentracijas konjugatu sagatavo, atSkaidot nepiecieSamo atSkaidita

konjugata 100x koncentrata daudzumu ar zalo atSkaidttaju (1. tabula).

Darba koncentracijas konjugats jaizlieto 6 stundu laika péc ta sagatavosanas.

Neizlietoto konjugata 100x koncentratu uzreiz péc lietoSanas ievietojiet 2—8 °C

temperatara.
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1. tabula. Konjugata sagatavosana (darba koncentracija)

Strémelisu skaits Konjugata tilpums Zala atSkaiditaja tilpums

(100x koncentrats)

2 10 pl 1,0 ml
3 15 pl 1,5 ml
4 20 pl 2,0 ml
5} 25 pl 2,5 ml
6 30 ul 3,0ml
7 35 pl 3,5ml
8 40 pl 4,0 ml
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. Izmantojot plazmas paraugus, kuri ir iegdti no asins paraugu nemsanas stobriniem un
péc tam glabati (atdzeséta vai sasaldéta veida), pirms iepildiSanas ELISA iedobé rupigi
samaisiet glabatos paraugus. Plazmas paraugus var glabat centrifugétos stobrinos
QFT-Plus Blood Collection Tubes maksimali 28 dienas 2—-8 °C temperatira. Atdalitos
plazmas paraugus var glabat maksimali 28 dienas 2—-8 °C temperatira. Atdalttos
plazmas paraugus var arT ilgsto$i glabat temperattra, kas ir zemaka par —

20 °C (ieteicams neparsniegt —70 °C temperatiru).
Plazmas paraugus var iepildit/izmantot tieSi no centrifugétiem asins paraugu nemsanas
stobriniem, lai veiktu mérfjumus QFT-Plus ELISA plate.

Svarigi! Ja plazmas paraugus ir paredzéts parnest tiesi no centrifugétiem stobriniem
QFT-Plus Blood Collection Tubes, plazmu nav ieteicams samaistt. Vienmér ievérojiet

piesardzibu, lai nepieskartos materidlam uz gela virsmas.
6. lepildiet 50 pl tikko sagatavota darba koncentracijas konjugata katra ELISA plates iedobé.

7. lepildiet 50 pul testa plazmas parauga atbilsto$ajas iedobés, (ieteicamo ELISA plates
izkartojumu skat. 2. att.).
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8.

Visbeidzot iepildiet 50 pl no 1.—4. standarta materiala atbilstoSajas plates iedobés
(ieteicamo ELISA plates izkartojumu skat. 2. att.). Standarta materialu analizi vajadzétu

veikt vismaz divas reizes.

1 2 3 4 5 8 9 10 1" 12
1N 3N 5N 7N 9N 13N 15N 17N 19N 21N
1 3 5 7 9 TB1 13 15 17 19 21
TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1 TB1
C 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
F 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

2. attéls. leteicamais ELISA plates izkartojums. S1 (1. standarta materials), S2 (2. standarta materials),
S3 (3. standarta materials), S4 (4. standarta materials). 1N (1. paraugs. Nil Control plazma),
1 TB1 (1. paraugs. TB1 plazma), 1 TB2 (1. paraugs. TB2 plazma), 1M (1. paraugs. Mitogen plazma).

10.

11.

12.

24

. Parklajiet ELISA plati un 1 minadti rGpigi maisiet konjugatu un plazmas

paraugus/standarta materialus mikroplasu kratitaja ar atrumu 500—1000 apgr./min.

Izvairieties no izSlakstiSanas.

Parklajiet ELISA plati un inkubgjiet 120 + 5 mindtes istabas temperatira (22 °C £ 5 °C).
Inkubacijas laika ELISA plati nedrikst paklaut tieSai saules staru iedarbibai. Novirzes no

noradita temperatdras diapazona var izraisit klidainus rezultatus.

ELISA plates inkubacijas laika sagatavojiet darba koncentracijas bufer§kidumu.
Atskaidiet un ripigi samaisiet vienu dalu mazgasanas buferskiduma 20x koncentrata ar
19 dalam dejonizéta vai destileta Gdens. Komplekta ir ieklauts tads daudzums
mazgasanas buferSkiduma 20x koncentrata, kas ir pietiekams 2 litru darba
koncentracijas mazgasanas buferSkiduma sagatavoSanai.

Kad ELISA plates inkubacija ir pabeigta, mazgajiet ELISA plates iedobes ar 400 ul
darba koncentracijas mazgasanas buferSkiduma. Izpildiet mazgasanas darbibu vismaz
6 reizes. Rikojoties ar plazmas paraugiem, droSibas noldka ir ieteicams lietot
automatisku plates mazgasanas ierici.
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13.

14.

15.

16.

Rapiga mazgasana ir |oti svarigs analizes darbibas kritérijs. Parbaudiet, vai katra
mazgasanas cikla visas iedobes ir pilniba aizpilditas ar mazgasanas buferSkidumu I1dz
iedobes augs$éjai malai. Starp katru ciklu ieteicams vismaz 5 sekunzu mércéSanas

periods.

Notekadenu uzkrasanas tvertné japievieno standarta laboratorijas dezinfekcijas
[Tdzeklis, ka arT jaievéro spéka esoSie noteikumi par iespé&jami infekcioza materiala
dekontaminaciju.

Piesitiet ar otradi apgrieztu ELISA plati pie virsmas ar absorbé&joSu dvieli (bezpliksnu),
lai atbrivotos no lieka mazgasanas buferskiduma. lepildiet 100 pl enzimu substrata
Skiduma katra plates iedobé, parklajiet plati un ripigi samaisiet mikroplasu kratitaja

1 minati ar atrumu 500-1000 apgr./min.

Parklajiet ELISA plati un inkubgjiet 30 minates istabas temperatara (22 °C + 5 °C).

Inkubacijas laikd ELISA plati nedrikst paklaut tieSai saules staru iedarbibai.

Pé&c 30 mind3u inkubacijas perioda katra plates iedobé iepildiet 50 pl enzimu substrata
Skiduma tada pasa seciba, kada tika iepildits substrata Skidums, un rdpigi maisiet
mikroplasu kratitaja ar atrumu 500—-1000 apgr./min.

Ar mikroplates datu nolasitaju, kur$ aprikots ar 450 nm filtru un 620-650 nm atsauces
filtru, 5 minGSu laika péc reakcijas partrauk$anas izmériet optisko blivumu (OB) katra

ELISA plates iedobé. Rezultatu aprékinasanai izmanto OB vértibas.
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Rezultati (aprékini)

Lai analizétu neapstradatos datus un aprékinatu rezultatus, var izmantot programmattru
QFT-Plus Analysis Software. Ta ir pieejama vietné www.qiagen.com. Obligati izmantojiet

QFT-Plus Analysis Software jaunako versiju.

Programmatdra veic analizes kvalitates kontroles novértéjumu, izveido standarta ITkni un
nodroSina testa rezultdtu katram pacientam, ka sikak aprakstits Seit: “Rezultatu
interpretacija” 30. Ipp. Programmatdra uzrdda visas koncentracijas, kuras parsniedz

10 SV/ml, ka “>10”, jo $adas vértibas ir zemakas par apstiprinato ELISA linearo diapazonu.

Programmatdras QFT-Plus Analysis Software izmantoSanas alternativa ir rezultatu

noteikSana, izmantojot talak aprakstito panémienu.
Standarta Itknes un parauga vértibu generéSana

Ja programmatira QFT-Plus Analysis Software netiek izmantota

Ja programmatidru QFT-Plus Analysis Software neizmantojat, standarta liknes un parauga
SV/ml  vértibu noteik8anai  nepiecieSama  izklajlapu  programma, pieméram,

Microsoft® Excel®.

Izklajlapas programmas izmantoSana

1. Nosakiet komplekta standarta materiala atkartojumu vidéjas OB vértibas katra platé.

2. lzveidojiet standarta ITkni loge)-logie), diagramma ieklaujot vidéjo OB vértibu log(e)
(y ass) attiecibu pret standarta materialu koncentraciju IFN-y logee), kas izteikta ar
SV/ml (x ass), neieklaujot aprékinos standarta nulles vértibu. Ar regresijas analizi

aprékiniet Iiniju, kas vislabak atbilst standarta Itknei.
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3. Lietojiet standarta Itkni, lai noteiktu IFN-y koncentraciju (SV/ml) katram analizes
plazmas paraugam, izmantojot katra parauga OB vértibu.

4. Sos apréekinus var veikt, izmantojot mikroplates datu nolasitajiem pieejamas
programmatiras paketes, ka arT standarta izklajlapu vai statistikas programmataru
(piemé&ram, Microsoft Excel). Sadas paketes ieteicams izmantot regresijas analizes
aprékiniem, ka ar1 standartu variacijas koeficienta (%VK) un standarta ltknes

korelacijas koeficienta (r) aprékinasanai.
Parauga radttaju aprékinasana

Ja standarta materialiem ir iegati talak noraditie OB raditaji, aprékini, izmantojot — log(e) —,

bUs dzigi aprékiniem, kas noradtti 2. tabula.

2. tabula. Standarta likne

Standarta SV/ml OB vértiba Vidéja OB %VK Loge SVIml  Vidéja logg)
materials aunb vértiba vértiba (OB)
;;ﬁ?jzna 4 ]:?gg' 1,113 3,0 1,386 0,107
ﬁmasttear?ac::na 1 8:222’ 0,376 7,1 0,000 -0,978
o025 8;1;2" 0,125 NA 1,386 2,079
el O 0057 0,036 NA NA o

Liknes izteiksme ir $ada y = 0,7885(X) — 0,9837, kur “m” = 0,7885 un “c” = —0,9837. Sis vértibas izmanto izteiksmé
X = (Y=c)/m, lai aprékinatu X. Saskana ar standarta Ikni aprékinatais korelacijas koeficients (r) = 1,000. NA:
Neattiecas.

Analizes derigumu nosaka, izmantojot kritérijus, kuri noradtti Seit: “Testa kvalitates kontrole”
28. Ipp.

Standarta Ikni (2. tabula) izmanto, lai parvérstu antigéna OB atbildes reakcijas vértibu

starptautiskds mérvienibas (SV/ml).
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3. tabula. Parauga raditaju aprékinasana

Antigéns OB vértiba Loge) OB X e* (SV/ml) Antigéns — Nil
vértiba (SV/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

TB1, TB2 un Mitogen aprékinatas IFN-y vértibas (izteiktas ar SV/ml) tiek korigétas péc fona,
atnemot SV/ml vértibu, kura ieguta attiecigajai Nil kontrolei. Sis korigétas vértibas izmanto
testa rezultatu interpretacijai.

Testa kvalitates kontrole

Testa rezultatu precizitate ir atkariga no precizas standarta liknes izveides. Tadé| pirms testa

paraugu rezultatu interpretacijas japarbauda no standarta materidliem atvasinatie rezultati.
Lai ELISA analize bitu deriga:

Vidgjai 1. standarta materiala OB vértibai jabat = 0,600.
1. un 2. standarta materiala atkartojuma OB vértibas %VK jabat £15%.
3. un 4. standarta atkartojumu OB vértibu variacija nedrikst bt lielaka par
0,040 optiska blivuma vientbam, salidzinot ar to vid&jo vértibu;
® no standartu vidéjam absorbcijas vértibam aprékinatajam korelacijas koeficientam (r)
jabat 20,98.
Ja iepriek$ minétie kritériji nav izpilditi, analize nav deriga un ir jaatkarto.
Videjai nulles standarta materiala (zalais atSkaiditajs) OB veértibai jabat < 0,150.

Ja vidéja OB vértiba ir >0,150, japarbauda plates mazgasanas proceddra.
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Programmatira QFT-Plus Analysis Software aprékina Sos kvalitates kontroles parametrus

un sniedz par tiem atskaites.

Katrai laboratorijai vajadzétu noteikt piemérotos kontroles materialu veidus un testéSanas
biezumu saskana ar vietéjo, valsts, federalo vai citu attiecigo akreditacijas organizaciju
noteikumiem. Jaapsver aréju kvalitates novértéSanas un citu validacijas procedaru

izmantoSana.
Piezime. Ja ar rekombinantu IFN-y papildinatu plazmu glaba vai nu 2-8 °C, vai -20 °C

temperatira, ir konstatéta koncentracijas samazinasanas lidz 50%. Kontroles standartu

noteikSanai plazmas paraugos nav ieteicams rekombinants IFN-y.
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Rezultatu interpretacija

QFT-Plus rezultatu interpretacijai izmanto talak noraditos kritérijus (4. tabula).

Svarigi! Lai diagnosticétu vai izslégtu saslimSanu ar tuberkulozi un novértétu LTBI
iespéjamibu, ir nepiecieSami kombinéti izmekl&jumi, veicot epidemiologisko, pacienta
veéstures, medicinisko un diagnostisko izpéti, un Sie rezultati janem vera, interpretéjot
QFT-Plus rezultatus. Skatiet visparigus noradijumus par TB slimibas un LTBI diagnozi un
arstésanu:

(https://Iwww.cdc.gov/tb/publications/guidelines/default.htm).

4. tabula. QFT-Plus testa rezultatu interpretacija

Nil (SV/iml) TB1 minus TB2 minus Mitogenst. QFT-Plus Parskats/interpretacija
Nil (SV/ml)  Nil (SV/ml)  minus Nil rezultats

st. (SV/ml)*
<8,0 20,35 un Jebkads

225% no Nil
vértibas Jebkads Pozifivst M. tuberculosis infekcija ir
Jebkads 0,35 un ticama

225% no Nil

vértibas
<0,35 vai <0,35 vai >0,50 Negativs M. tuberculosis infekcija
>0,35 un >0,35 un NAV ticama
<25% no Nil | <25% no Nil
<0,35 vai <0,35 vai <0,50
20,35 un 20,35 un M. tuberculosis infekcijas
<25% no Nil | <25% no Nil Nenoteikts* | ticamibu

nevar noteikt

>8,08 Jebkads

*

Atbildes reakcijas uz Mitogen pozitivo kontroli (un palaikam — TB antigéniem) var neatbilst mikroplates lasitaja

diapazonam. Tas neietekmé testa rezultatus. QFT-Plus programmatdras vértibas > 10 SV/ml uzrada ka

> 10 SV/ml.

t Ja nav aizdomu par M. tuberculosis infekciju, sakotngji pozitivos rezultatus var apstiprinat, veicot atkartotu
originalo plazmas paraugu dubultu testéSanu QFT-Plus ELISA komplekta. Ja viena vai abu atkartojumu atkartotas
testéSanas rezultats ir pozitivs, testa rezultats tiek uzskatits par pozitivu.

* lesp&jamos iemeslus skatiet Seit: “Noradijumi par probléemu novérsanu” 66. Ipp.

§ Kiliniskajos pétijumos mazak neka 0,25% pé&tamo personu ar Nil vértibu > 8,0 SV/ml bija IFN-y koncentracija.
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Noteikta IFN-y lielumu nevar korelét ar infekcijas pakapi jeb smagumu, imanreakcijas lTmeni
vai aktivas slimibas progreséSanas iesp&jamibu. Pozitiva atbildes reakcija uz TB
pacientiem, kam ir negativa atbildes reakcija uz Mitogen, ir reta, tomér ta ir novérota
pacientiem ar TB slimibu. Tas norada, ka IFN-y atbildes reakcija uz TB antigéniem ir lielaka
neka uz Mitogen, kas ir iesp&jams, jo Mitogen [Tmenis nevar maksimali stimulét IFN-y

veidoSanu limfocrttos.

Ne TB1 — Nil un/vai TB2 — Nil
20,35 SV/ml

¢ Ja
Née TB1 — Nil un/vai TB2 — Nil
i = 25% no Nil SV/ml vériibas*

¢ Ja
= Mitogen — Nil < 0,50 SV/ml | 4@ . NS A
Parbaude IS[]Q/(\?IT;I Nil I><8,0 SV/m|m —» Nenoteikts <+ Nil < 8,0 SV/ml

Ne v v Ja

Negativs Pozitivs

Interpretacija

3. attéls. QFT-Plus testa interpretacija. * Lai TB1 minus Nil vai TB2 minus Nil stobrina vertiba batu
deriga, = 25% Nil stobrina SV/ml vértibas jabat no ta pasa stobrina, no kura iegdts originalais
2> 0,35 SV/ml rezultats.
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lerobezojumi

QFT-Plus testa iegdtie rezultati ir jainterpreté kopa ar pacienta individualo epidemiologisko

vésturi, pasreizéjo veselibas stavokli un citiem diagnostiskiem izmekléjumiem.

To pacientu rezultats, kuriem Nil vértibas parsniedz 8 SV/ml, tiek klasificéts ka “nenoteikts”,

jo par 25% augstaka reakcija TB antigéniem var bat arpus analizes mérijjumu diapazona.

Pozitiva QF T-Plus rezultata prognozes vértiba, diagnosticéjot M. tuberculosis infekciju,
ir atkariga no infekcijas iespéjamibas, ko noveérté atbilsto$i vésturiskajai,
epidemiologiskajai, diagnostikas un cita veida informacijai.

Lai varétu noteikt LTBI diagnozi, saslim8ana ar tuberkulozi ir jaizslédz, veicot
medicinisku novértéjumu, tostarp slimibas pasreizéjo medicinisko un diagnostikas testu
novértéjumu atbilstosi indikacijam.

Negativs rezultats ir jaskata kopa ar pacienta mediciniskajiem datiem un slimibas
vésturi, kas attiecas uz M. tuberculosis infekcijas iesp&jamibu un iesp&jamu
tuberkulozes attistibas risku, it Tpasi personam ar imansistémas funkcijas

traucgjumiem.

Neuzticamu un nenoteiktu rezultatu iemesli var bat $adi:

32

LietoSanas pamaciba aprakstito proceddru neievéroSana

Nepareiza asins parauga materialu transporté$anal/lietoSana

Paaugstinata cirkuléjosa IFN-y vai heterofilo antivielu klatbatnes koncentracija
Parsniegts apstiprinatais asins parauga apstrades laiks no asins parauga nemsanas
[Tdz inkubacijai. Skatiet Stobrinu QFT-Plus Blood Collection Tubes lietoSanas
instrukcijas (1123668).
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Veiktspéjas raksturojums
Klmniskie pétijumi

Ta ka LTBI diagnozes apstiprinaSanai vai izslégSanai nav noteikta standarta testa, QF T-Plus
jutigumu un specifiskumu nevar praktiski novertét. QFT-Plus specifiskums tika noteikts
aptuveni, izvértéjot nepatiesi pozitivo vértibu raditajus pacientiem ar zemu tuberkulozes
infekcijas risku (bez zinamiem riska faktoriem). Jutigums tika noteikts aptuveni, izvértéjot
pétijuma pacientu grupas ar kultlras apstiprinatu aktivu saslims$anu ar tuberkulozi. Analizes
efektivitate tika papildus novértéta attieciba uz pozitivu un negativu rezultatu koeficientu
tadu veselu subjektu populacija, kuriem noteikti tuberkulozes infekcijas riski (jaukta riska

populacija).
Specifiskums

Tika veikts daudzcentru pétijums, kura novértéts QF T-Plus klTniskais specifiskums; pétijuma
piedalijas 733 subjekti, kuri bija paklauti mazam M. tuberculosis infekcijas riskam vai bija
bez riska faktoriem attieciba uz infekcijas vai slimibas iedarbibu. Demografiska informacija
un TB saskares riska faktori tika noteikti standarta aptauja testé$anas laika. Pétijumu veica
Cetros neatkarigos centros, tostarp viens centrs atradas Amerikas Savienotajas Valstis, divi
centri atradas Japana un viens centrs atradas Australija. QF T-Plus tests tika salidzinats ar
QuantiFERON-TB Gold-In-Tube (QFT) testu. Kliniska specifiskuma veiktsp&jas datu
kopsavilkums, kas stratificéts atbilstosi p&tfjuma centriem un regioniem, ir sniegts 5. tabula.

Veiktsp€jas rezultatu pamata ir derigo testu kopskaits. Nenoteiktu rezultatu nebija.
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5. tabula. QFT-Plus specifiskums zema riska populacija

Pozitivs Negativs Nenoteikts Specifiskums (95% TI)

Centrs N QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus

Amerikas

Savienotas

Valstis

(#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)

Japana

(#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)

Kopa 322 4 7 318 315 0 0 98,76% 97,83%

Japana (318/322) (315/322)
(96,85~ (95,6—
99,52) 98,9)

Australija

(#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)

QFT-Plus specifiskums bija 98,11% ASV, 97,83% Japana un 95,48% Australija. QFT-Plus
kopéjais specifiskums bija 97,27% (713/733). QFT specifiskums bija 99,06% ASV, 98,76%
Japana un 95,98% Australija. QF T kopéjais specifiskums bija 98,09% (719/733).
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Ir paradits rezultatu sadalljums péc TB antigénu stobrina veida un to kombinacijam, lai

demonstrétu paredzamo rezultatu pieméru zema riska populacija (6. tabula).

6. tabula. QFT-Plus specifiskuma pétijuma rezultati péc TB antigénu stobrina

Interpretacija
atbilstosi - - -
TB antigéna Nil QFT-Plus (pozitivs  Atbilstigi pozitivs TB1
TB1 TB2 atbilstosi TB1 un TB2 (alternativa
SV/ml un/vai TB2)* analize)’
Pozitivs 10 18 20 8
Negativs 723 715 713 725
Nenoteikts 0 0 0 0
97,3%
Specifiskums (95% Tl) - - (713/733) -
(95,8-98,2)
Negativu rezultatu 98,6% (723/733) 97,5% (715/733) ?782’277"33)
koeficients (95% TI) (97,5-99,3) (96,2-98,4) (97.9-99.5)

* Interpretacija, pamatojoties uz TB antigéna — Nil vértibu 2 0,35 SV/ml abos (TB1 un TB2) vai jebkura TB stobrina,
lai nodroSinatu atbilstibu QFT-Plus (TB1 vai TB2) pozitiva rezultata interpretacijas kritérijiem.

T Alternativa analize paredzéta tikai informativiem nolakiem.

Subjektu populacija ar zemu TB infekcijas risku pozitivs rezultats tika iegdts kopa 20 no
733 subjektiem. No Siem subjektiem tikai 8 atgrieza > 0,35 SV/ml vértibu TB1 un TB2
stobrind. Zema riska pétijuma grupa tika salidzinata QFT un QFT-Plus analize un tika
noteikta kopé&ja atbilstiba 97,5% (715/733) un negativa procentudla sakritiba
98,3% (707/719).

Jutigums

Lai gan nav galiga standarta testa LTBI noteikSanai, piemérots aizstajéjs ir M. tuberculosis

mikrobiologiska kultlra, jo TB infekcija ir obligats slimibas prekursors.
Tika veikts daudzcentru pétijums, kurd vértéts QFT-Plus kliniskais jutigums; pétijuma

piedalijas 434 subjekti, kuriem bija aktivas M. tuberculosis slimibas pazimes un simptomi,

kas apstiprinati ar kultdiru un/vai PKR, un kuri nesanéma TB arstéSanu vai nebija sanémusi
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arstéSanu < 14 dienas pirms asins panems$anas. Pétijumu veica 7 neatkarigos centros,
tostarp tris centri atradas Amerikas Savienotajas Valstis, tris centri atradas Japana, un viens
centrs atradas Australija. QFT-Plus tests tika salidzinats ar QuantiFERON-TB Gold in Tube
(QFT) testu. Klniska jutiguma veikispéjas datu kopsavilkums, kas stratificéts atbilstosi
pétljuma centriem un valstim, ir sniegts 7. tabula. Veiktspé&jas rezultatu pamata ir derigo
testu kopskaits. QF T un QFT-Plus nenoteikto rezultatu biezums bija attiecigi 2,3% (10/434)
un 2,5% (11/434).
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7. tabula. Kliniska jutiguma pétijuma veiktspéjas kopsavilkums, kas stratificéts péc centra un
valsts, un kopéjais rezultats

Pozitivs Negativs Nenoteikts Jutigums (95% TI)
Centrs N QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus QFT QFT-Plus
Amerikas
Savienotas
Valstis
#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)
Kopa 53 47 47 6 6 0 0 88,7% 88,7%
Amerikas (47/53) (47/53)
Savienotajas (77,4— (77,4—
Valstis 94.7) 94.7)
Japana
98,63% 95,71%
(#4) (72/73) (67/70)
JPN-2 6 T2 67 ! 3 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)

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas

Tabulas turpindjums nakamaja lappusé

37



Tabulas turpindjums no iepriek$éjas lappuses
7. tabula. Kliniska jutiguma pétijuma veiktspéjas kopsavilkums, kas stratificéts péc centra un
valsts, un kopéjais rezultats (turp.)

Pozitivs Negativs Nenoteikts Jutigums (95% TI)

Centrs 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)

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

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

Australija

(#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)

Augstak eso$aja tabula aprakstitaja analizé nav ietverti nenoteiktie rezultati.

QFT-Plus jutigums bija 88,7% ASV, 94,43% Japana un 100,0% Australija. QFT-Plus
kopéjais jutigums bija 94,09% (398/423). QFT jutigums bija 88,7% ASV, 95,63% Japana un
96,43% Australija. QF T kopéjais jutigums bija 94,81% (402/424).

Ir paradits rezultatu sadalljums péc TB antigénu stobrina veida un stobrinu kombinacijam,
lai demonstrétu paredzamo rezultatu pieméru ar TB inficétu subjektu populacija (8. tabula).
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8. tabula. QFT-Plus jutiguma pétijuma rezultati péc TB antigéna stobrina

Interpretacija atbilstosi

TB antigéna Nil SV/ml QFT-Plus (pozitivs
TB1 TB2 atbilstosi TB1 un/vai
TB2)
Pozitivs 388 397 398
Negativs 32 26 25
Nenoteikts 14 11 1
Jutigums* (95% TI) 949
- - (398/423)
(91,4-96,0)
?goszoi/ﬁ\_/rl:)rezultétu koeficients* 92.4% 93.9%
° (388/420) (397/423) -
(89,4-94,6) (91,1-95,8)

* Nav ieklautas nenoteiktas vértibas.

Ar kultlru apstiprinatas aktivas TB slimibas grupa (jutiguma pétijuma grupas) tika
salidzinata QFT un QFT-Plus analize un tika noteikta kopé€ja atbilstiba 95,9% un pozitiva
procentuala sakritiba 97,3% (391/402).

9. tabula. QFT-Plus iespéjamibas koeficienti

Centrs* Jutigums Specifiskums LR+ LR-
Australija 100,00% 95,48% 22,11 0,00
Japana 94,43% 97,83% 43,44 0,06
Amerikas 88,68% 98,11% 47,00 0,12

Savienotas Valstis

* Kopa
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Veiktspéja darba ar subjektiem ar noteiktiem MTB infekcijas riska faktoriem
(jaukta riska individi)

Ar QFT un QFT-Plus testu tika novértéta 601 subjekta grupa ar jauktiem TB infekcijas riska
faktoriem (pieméram, pozitivu HIV, aktivas vai latentas TB arstéSanas veésturi, aktiva
TB gadijuma iedarbibu, HCW statusu un citiem faktoriem). Riska faktori tika noteikti,
izmantojot standartizétu aptauju, un iesaistes bridi subjektiem nebija ar aktivu TB saistitu
simptomu. Demografiskie raditaji un riska faktori ir aprakstiti 10. tabula. Saja populacija
68/601 (11,3%) subjektiem bija pozitivs QFT-Plus rezultats, un pozitiva procentuala
sakritiba (PPA) un negativa procentuala sakritiba (NPA) bija attiecigi 98,44% un
99,07% (11. tabula). Saja grupa ar 68 subjektiem, kuri ieguva pozitivu QFT-Plus rezultatu,
kopa 62 subjekti ieguva pozitivu rezultatu ar TB1 un TB2 stobriniem, 2 subjekti ieguva
pozitivu rezultatu tikai ar TB1 stobrinu un 4 subjekti ieguva pozitivu rezultatu tikai ar
TB2 stobrinu. Nenoteikti rezultati netika novéroti (0/601).
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10. tabula. Demografiskie raditaji un ar TB infekcijas risku saistiti faktori jaukta grupa

Subjektu kopskaits (601) Numurs Procentuala vertiba
. Viriesi 539 89,7%
Dzimums o
Sievietes 62 10,3%
. Diapazons 18-70
Vecums (gadi) s -
Vidéjais 46,7
L Ja 15 2,5%
BCG vakcinacija _
Né 586 97,5%
HIV pozitivs vai tests ar pozitivu HTLV virusu Ja 12 2,0%
rezultatu Né 589 98%
o o _ Ja 11 1,8%
lepriek$ diagnosticéta aktiva TB _
Né 590 98,2%
Tuberkulina adas tests (TST)/Mantoux tests Ja 47 7,8%
uzradijis pozitivu TB rezultatu Né 554 92,2%
- . . Ja 35 5,8%
Ir sanemta aktivas vai latentas TB arstéSana _

’ Né 566 94,2%
Subje-_lf_ts ir dvaojis, st_réd_éjis ve_ai br_T\{prétTgi__ Ja 373 62,1%
uzturégjies (> 1 ménesi) cietuma vai ieslodzijuma _

iath Né 228 37,9%
vieta
Subje_k_ts ir dvaojis, st_rédéjis \{ai brTyprétTgi Ja 505 87.4%
uzturéjies (> 1 ménesi) bezpajumtnieku _ o
patversmé Né 76 12,6%
_ _ " Ja 8 1,3%
Veselibas apripes nozares darbinieks _
Né 593 98,7%
CieSs kontakts ar aktivas TB slimnieku vai Ja 9 1.5%
personu, attieciba uz kuru pastav aizdomas par _ ’
Né 592 98,5%

aktivu TB saslim$anu

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas



11. tabula. QFT-Plus un QFT veiktspéjas salidzinoSais kopsavilkums subjektiem ar zinamiem
latentas TB infekcijas riska faktoriem

QFT
Pozitivs (+) Negativs (-) Kopa
Pozitivs (+) 63 5% 68
QFT-Plus Negativs (-) 1* 532 533
Kopa 64 537 601

* Visos 6 pretrunigajos paraugos IFN-y limenis TB antigénu stobrinos bija tuvs analizes robezveértibai.

Talak aprakstits QFT un QFT-Plus rezultatu pozitivas procentudlas sakritibas (Positive
Percent Agreement — PPA) un negativas procentudld sakritibas (Negative Percent
Agreement — NPA) salidzinajums.

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

12. tabula talak ir paradita QFT-Plus veikispéja salidzindjuma ar QFT testu pret
BCG vakcinétiem pétijuma subjektiem.

12. tabula. QFT-Plus un QFT testa veiktspéjas salidzinajums pret BCG vakcinétiem pétijjuma
subjektiem (kombinétie dati par jutigumu, specifiskumu un LTBI pétijjuma subjektiem)

QFT
Pozitivs Negativs (-) Kopa
(&)
Pozitivs (+) 66 5 71
QFT-Plus Negativs (-) 3 268 271
Kopa 69 273 342*

* Divi jutiguma pétijuma subjekti tika izslégti no analizes nenoteiktu rezultatu dél

® PPA = 95,6% (66/69), 95% Tl (87,98, 98,51)
NPA = 98,2% (268/273), 95% TI (95,79, 99,22)
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Sagaidamas vértibas
Noveéroto atbildes reakciju sadalijums — stratificétas riska grupas

Klmiskos pétijumos tika novérots IFN-y atbildes reakciju diapazons uz TB1, TB2 un kontroles
stobriniem un diapazons tika stratificéts pec M. tuberculosis infekcijas riska (4.—7. attéls).
Jaukta riska grupa ir pacienti, kas parstav visparigu testéjamo populaciju, ietverot pacientus
ar TB saskares riska faktoriem un bez tiem, un kurd visticamdk nav aktivas TB
(pieméram, LTBI).

A

Subjektu skaits
iy = Nil
500
400 -
300 4
200 4
100 ) '
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80 4
60
40
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= T

T T T T T T T T T
N N palg <) > 9 O 0
S P o NP P AP O
Q,\/ NG
IFN-y (SV/ml)
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Subjektu skaits
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4. attéls. Nil stobrina vértibu sadalijjums. A Nil stobrina vertibu sadalljums zema riska
populacija (n = 744). B Nil stobrina vértibu sadalljums jaukta riska populacija (n = 601). C Nil stobrina
vértibu sadaltljums populacija ar apstiprinatu kultiras M. tuberculosis infekciju (n=416).
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Subjektu skaits
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Subjektu skaits
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5. attéls TB1 un TB2 stobrinu vértibu sadalijums (Nil stobrina vértiba atnemta). A TB1 un
TB2 stobrinu veértibu sadaltfjums (Nil stobrina vértiba atnemta) zema riska populacija (n = 744).
B TB1un TB2 stobrinu vértibu sadalijums (Nil stobrina vértiba atnemta) jaukta riska
populacija (n =601). C TB1 un TB2 stobrinu vértibu sadalijums (Nil stobrina vértiba atnemta) populacija

ar apstiprinatu kultiras M. tuberculosis infekciju (n=416).
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Subjektu skaits
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6. attéls Mitogen stobrina vértibu sadalijums (Nil stobrina vértiba atnemta). A Mitogen stobrina
veértibu sadaltfjums (Nil stobrina vértiba atnemta) zema riska populacija (n = 744). B Mitogen stobrina
vértibu sadalijums (Nil stobrina vértiba atnemta) jaukta riska populacija (n = 601). C Mitogen stobrina
vertibu sadaltjums (Nil stobrina vértiba atnemta) populacija ar apstiprinatu kultiras M. tuberculosis

infekciju (n=415).
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IFN~y (SV/ml)
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7. attéls Novérota atSkiriba starp TB1 un TB2 stobrinu vértibam (Nil stobrina vértiba atnemta),
stratificéta péc riska grupam. letver datus no jaukta riska grupas pétijuma, lai demonstrétu atskirtbas
starp zema riska, aktiva riska un jaukta riska grupam. Saja datu analizé ir ietverta jaukta riska grupa ar
zinamiem riska faktoriem. Tadé| zema riska grupa n=733, jaukta riska grupa n=588 un aktivas TB grupa

n=357. Katra subjekta SV/ml kvantitativa atskiriba tika noteikta, no TB2 vértibas atnemot TB1 vértibu.

DroSibas un veiktspéjas kopsavilkums

DroSibas un veiktsp&jas kopsavilkums ir pieejams EUDAMED timekla vietne.
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Analizes veiktspéjas raksturojums

Analitiska veiktspéja
Analizes robezveértiba

QFT-Plus analizes robezveértiba tika noteikta, izmantojot datus no 216 subjektiem, kuriem
nebija identificéti TB ietekmes riska faktori, kuri bija sanémusi BCG vakcinu un par kuriem
tika pienemts, ka subjektiem nav infekcijas, ka arf datus no 118 subjektiem ar kultiras
apstiprinatu M. tuberculosis infekciju. Jutiguma un specifiskuma dati tika kombinéti un
analizéti, izmantojot uztvéréja darbibas raksturliknes (Receiver Operator Characteristic —
ROC) analizi. Jutiguma un specifiskuma datu ROC analize liecindja, ka ELISA optimala
robezvértiba ir 0,35 SV/ml (skat. 8. attélu).

ROC likne

1,00

==

0,751

0,50 1

Jutigums

0,254

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

1. Specifiskum

8. attéls. ESAT-6 un CFP-10 reakciju ROC likne.

50 QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas



13. tabula ELISA jutiguma un specifiskuma vértibas pie dazadam robezvértibam

Robezvértibas  Jutigums % 95% TI Specifiskums % 95% TI Jutigums un
SV/ml IFN~y specifiskums
0,20 91,53 84,97-95,86% 96,31 92,87-98,40% 187,84

0,23 91,53 84,97-95,86% 96,77 93,47-98,69% 188,30

0,26 90,68 83,93-95,25% 96,77 93,47-98,69% 187,45

0,28 90,68 83,93-9525% 97,24 94,08-98,98% 187,92

0,30 89,83 82,91-94,63% 97,24 94,08-98,98% 187,07

0,31 88,98 81,90-94,00% 97,24 94,08-98,98% 186,22

0,33 88,98 81,90-94,00% 97,70 94,71-99,25% 186,68

0,35 88,98 81,90-94,00% 98,16 95,35-99,50% 187,14

0,39 88,14 80,90-93,36% 98,16 95,35-99,50%  186,3

0,42 87,29 79,90-92,71% 98,16 95,35-99,50% 185,45

0,43 86,44 78,92-92,05% 98,16 95,35-99,50%  184,6

0,45 86,44 78,92-92,05% 98,62 96,01-99,71% 185,06

Tabulas turpindjums nakamaja lappusé
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Tabulas turpindjums no iepriek$éjas lappuses
13. tabula. ELISA jutiguma un specifiskuma vértibas pie dazadam robezvertibam

Robezvertibas  Jutigums % 95% TI Specifiskums %  95% TI Jutigums un

SV/ml IFN+y specifiskums

0,47 85,59 77,94-91,38% 99,08 96,71-99,89% 184,67

0,48 84,75 76,97-90,70% 99,08 96,71-99,89% 183,83

0,50 83,90 76,00-90,02% 99,08 96,71-99,89% 182,98
Linearitate

Ir pieradits, ka analizes QFT-Plus ELISA rezultati ir lineari, uz ELISA plates nejausi
novietojot 11 plazmas palu 5 atkartojumus ar zinamam IFNIFN-y koncentracijam. Linearas

regresijas Iinijas slipums ir 1,002 + 0,011, un korelacijas koeficients ir 0,99 (9. att.).

11 1

Noteikta IFN-y koncentracija (SV/ml)

T L] L) | | L4 T L) L] L) L) L]
01 2 3 45 6 7T 8 9 101
Prognozéta IFN-y
koncentracija (SV/ml)

9. attéls Linearitates pétijjuma regresijas analizes attéls — augsta pula vidéja vertiba = -0,24

+0,9964+prognoze.
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Atkartojamiba

Lai novértétu QFT-Plus veiktsp&ju dazados pétijuma centros ar vairakiem operatoriem, tika
veikts daudzcentru atkartojamibas pétijums. Tas bija prospektivs pétijums, kas veikts tris
aréjos testéSanas centros un viena vaksanas centra. Kopa tika registréti 32 pétijuma subjekti
ar pozitivu rezultatu un 34 pétijuma subjekti ar negativu rezultatu (noteikts ar QFT testu).
Visi pétijuma subjekti bija veselibas apripes nozares darbinieki Amerikas Savienotajas
Valstis. Pétijuma subjekti bija atbilstoSi grupam ar jauktu TB ietekmes risku savas profesijas
del vai cita valsti dzimu8i veselibas aprupes nozares darbinieki, kuru izcelsmes valstt
TB saslimstiba parsniedz 50/100 000 iedzivotaju.

No katra pétijuma subjekta panéma paraugu tris litija heparina asins paraugu nemsanas
stobrinos. Péc tam litija heparina asins paraugu nems$anas stobrini tika nosatiti uz trim
testéSanas centriem, kur stobrini tika alikvotéti divos QFT-Plus Blood Collection Tubes
komplektos (QFT-Plus TB1, TB2, Mitogen un Nil) un péc tam testéti atbilstoSi QFT-Plus
analizes procedirai. Katra centra ne mazak ka divi operatori neatkarigi veica divus testus
katram pétijuma subjektam. Visiem operatoriem citu operatoru iegdtie rezultati un QFT testa
rezultati pétijuma iesaistitajam pétamajam personam bija maskeéti.

Katra no trim testéSanas centriem ieguva seSus rezultatus par katru no 66 pétijuma
subjektiem, kopa ieglstot 396 datu punktus. Atkartojamibas pétijjuma rezultatu
kopsavilkums ir sniegts 14. tabula.

14. tabula. Reproducéjamibas pétijuma rezultatu apkopojums. Kvalitativi noteikto rezultatu
procentuala (%) sakritiba starp operatoriem viena laboratorija; N = 66 pacientu paraugi

1. centrs — 2 operatori 2. centrs — 2 operatori 3. centrs — 3 operatori

64/66 = 96,97% 64/66 = 96,97% 59/66 = 89,39%

1. stobrinu komplekta un 2. stobrinu 1. stobrinu komplekta un 1. stobrinu komplekta un 2. stobrinu
komplekta kvalitativi noteikto 2. stobrinu komplekta kvalitativi komplekta kvalitativi noteikto
rezultatu sakritiba noteikto rezultatu sakritiba rezultatu sakritiba
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Kvalitativi noteiktad procentuala sakritiba visos pétfjuma centros ir 94,7% (375/396). Saja
aprékina sakritigo testa rezultatu kopskaita (375) ir ieklauti gadijumi, kad sakrit visi
6 rezultati, 5 no 6 rezultatiem, 4 no 6 rezultatiem un 3 no 6 rezultatiem (kopa).

Atkartojamiba ar dazadam partijam

Lai noteiktu stobrinu QFT-Plus Blood Collection Tubes daZadu partiju mainigumu
salidzinajuma ar QFT stobriniem, tika veikts pétijums. Kopa tika testéti 30 pétijuma subjekti
(15 subjekti ar apstiprinatu pozitivu TB un 15 pétijuma subjekti ar apstiprinatu negativu TB,
kas noteikta ar QFT testu). Saja pétijuma tika ietvertas tris dazadas QFT-Plus TB1, TB2 un
QFT TB Blood Collection Tubes stobrinu partijas. Testa veica tris atkartojumus ar katra
subjekta katru asins parauga nemsanas stobrinu partiju. Katrs Nil un Mitogen stobrins$ tika
testéts ar vienu atkartojumu.

Katra subjekta asinis tika savaktas litija heparina asins savakSanas stobrinos, un péc tam
1 ml asinu tika parnests viena stobrind QFT-Plus un QFT Blood Collection Tubes un testéts
atbilstoSi analizes proceddrai. Katra pozitivaja un negativaja paraugu grupa stobrina
QFT-Plus rezultati nebija ieveérojami lielaki par QFT stobrinu rezultatu kop&jo mainigumu.
Tas tika noteikts, izmantojot p vértibu, kas iegita, veicot Levéna mainiguma viendabiguma
(Homogeneity of Variance — HOV) testu. Ja p vértiba nebija nozimiga (p > 0,05) un/vai
QFT-Plus TB stobrinu mainigums bija mazaks par QFT TB stobrina mainigumu, starp
QFT-Plus un QFT TB stobriniem pastavéja mainigums.

15. tabula. Stobrinu QFT-Plus un QFT TB Blood Collection Tubes mainiguma salidzinajums,
izmantojot Levéna HOV testu

Parauga veids  AtSkiriba letekme Atkariba p vértiba levérojama
Pozitivs TB2 un QFT Sub_Type Atlikusais 0,0378 Ja
Pozitivs TB2 un QFT Sub_Type Atlikusais 0,0540 Né
Negativs TB2 un QFT Sub_Type AtlikuSais 0,1025 Né
Negativs TB2 un QFT Sub_Type AtlikuSais 0,6344 Né
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Stobrinu QFT-Plus un QFT TB Blood Collection Tubes mainigums nebija ievérojams,
iznemot stobrinu QFT-Plus TB2, testéjot pozitivus subjektus. Analizéjot standartnovirzes
aprékinu, stobrina QFT-Plus TB2 mainigums bija mazaks (0,06089) par stobrina QFT TB
mainigumu (0,07641), ka paradits 16. tabula. Tadé| stobrinu QFT-Plus TB1 un TB2 Blood
Collection Tubes mainigums nebija lielaks par stobrina QFT TB Blood Collection Tube
mainigumu.

16. tabula. Standartnovirze atlikusajai vértibai un 95% ticamibas intervalam pozitiviem
subjektiem

Parauga Subjekta Aplésta standartnovirze 95% LCL 95% UCL
veids veids

Pozitivs QFT 0,07641 0,06826 0,08680
Pozitivs TB1 0,06275 0,05605 0,07127
Pozitivs TB2 0,06089 0,05439 0,06917

Vienas partijas atkartojamiba

Tika veikts pétijums, lai novértétu vienas QFT-Plus Blood Collection Tubes partijas
atkartojamibu, salidzinot IFN-y koncentraciju atkartotd QF T-Plus TB Blood Collection Tubes

asins parauga.

Viena asins parauga, kas iegits no vieniem un tiem pasSiem subjektiem ar apstiprinatu
TB infekciju, seSas alikvotas dalas tika izpilditas 6 atkartotos asins vak$anas stobrinos no
vienas partijas ar abiem stobriniem QFT-Plus Tubes (TB1 un TB2). Tika testéti 13 subjekti.
Tika apréekinats katra donora un visu donoru %VK, lai noteiktu vidéjo %VK, ka attelots
17. tabula.
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17. tabula. Katra stobrina QFT-Plus TB Blood Collection Tube vidéjas vértibas,
standartnovirzes, minimalas, medianas un maksimalas vertibas %VK TB pozitiviem subjektiem

QFT-Plus Parauga Vidéjais (%VK) Standartnovirze Minimalais Mediana Maksimalais
Tube lielums

TB1 13 13,31 6,88 4,17 12,87 29,56

TB2 13 13,04 7,48 4,86 10,75 29,44

Rezultati liecinaja, ka TB1 un TB2 vidéjais %VK bija ~13%, kas atbilst < 30% pienemamas

vértibas kritérijiem un demonstré vienas partijas atkartojamibu.

TukSo paraugu robezvértiba (Limit of Blank, LoB)

QFT-Plus analizei aprékinaja tukSo paraugu robezvértibu (Limit of Blank, LoB). Testu ar
14 personu normalas cilvéka plazmas paraugu diviem atkartojumiem, izmantojot QF T-Plus
ELISA analizes 2 partijas, veica 3 operatori vai 3 testéSanas dienas, vienam operatoram
stradajot viena testéSana diena un kopa iegustot 84 atkartojumus ar katru ELISA komplekta

partiju.

2 ELISA komplekta partiju LoB vértibas (SV/ml) aprékinaja atseviski, ka noradits 18. tabula

18. tabula. 2 QFT-Plus ELISA Kit komplekta partiju LoB vértibas (SV/ml)

QFT-Plus ELISA Kit Aprékinata LoB (SV/ml)
1. komplekts 0,030
2. komplekts 0,040

Ka galigo LoB vértibu abam QFT-Plus ELISA Kit komplekta partijam uzradija augstako LoB
vértibu 0,040 SV/ml.
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NoteikS§anas robeza (Limit of Detection, LoD)

QFT-Plus analizei aprékinaja noteikSanas robezu (Limit of Detection, LoD). Apvienojot
14 TB negativu subjektu plazmas paraugus, tika izveidots TB negativa cilvéka plazmas
kopparaugs. Katrs no 3 operatoriem sagatavoja IFN-y atsauces standarta rezerves materiala
atSkaidijumu buferSkiduma ar koncentraciju 1,0 SV/ml. Tika sagatavota atSkaidijuma sérija
ar 8 koncentracijam. Pétljumu veica 3 dienas, mainoties 3 operatoriem un izmantojot
2 QFT-Plus ELISA Kit komplekta partijas. Katra testéSanas diena testéja katra serialas
atSkaidisanas seérijas komplekta katras koncentracijas 5 atkartojumus, kopa iegustot
45 atkartojumus katrai IFN-y koncentracijai katrai QF T-Plus ELISA Kit komplekta partijai.

Testéto QFT-Plus ELISA Kit komplekta partiju LoD vértibu aprékinaja atseviski, ka noradits
19. tabula.
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19. tabula. 2 QFT-Plus ELISA Kit komplekta partijam aprékinatas LoD vértibas (SV/ml)

QFT-Plus ELISA Varbatiba Aprékinata Aprékina apakséja  Aprékina augséja

Kit koncentracija 95% ticamibas 95% ticamibas
(SV/ml) robeza robeza

1. komplekts 0,95 0,063 0,060 0,067

2. komplekts 0,95 0,065 0,060 0,073

Ka galigo LoD veértibu abam QFT-Plus ELISA Kit komplekta partijam uzradija augstako
aprékinato LoD veértibu 0,065 SV/ml.

Interferéjosas vielas

Lai noteiktu iesp&jamo interferéjoSu vielu ietekmi uz QFT-Plus ELISA analizes veiktspéju
noteikt IFN-y, tika veikts pétljums. TestéSana tika ieklautas 8adas interfergjoSas vielas:
triglicertdi (kopa), hemoglobins, proteini (kopéjais serums), bilirubins (konjugéts),
bilirubins (nekonjugéts), abakavira sulfats, ciklosporins un prednizolons. Tika sagatavoti
pieci IFN-y plazmas kopparaugi ar zinamu koncentraciju, izmantojot dazadas interferentu
koncentracijas. IFN-y pamata kopparauga koncentracija tika iepriek$ sagatavota ar iepriek$
noteiktu eso$u IFN-y daudzumu (apméram 0,21, 0,45 un 1,4 SV/ml). Péc tam kopparaugu
izmantoja, lai sagatavotu interferentu kopparaugus. Testa tika izmantotas $§adas interferentu
koncentracijas: 0 mg/dl, 5 mg/dl, 10 mg/dl, 15 mg/dl un 20 mg/dl. Mérka interferentu
koncentracijas bija atkarigas no atsauces intervaliem, patologiskam vértibam, terapeitiskiem
un toksiskiem diapazoniem vai atbilda piegadataja ieteikumiem vai visparéjam kliniskam
koncentracijam. Katra interferenta parauga koncentracijas Iimeni testéja seSos
atkartojumos.

Katrai parauga koncentracijai veica divu paraugu testu, salidzinot ar primara interferenta
koncentracijas vidgjas véertibas log10 (SV/ml) atSkirtbu un kontroli (t.i., koncentracija bez
interferenta), ka paradits 20. un 21. tabula. Tika uzradita arT vidéjas atbildes reakcijas
aprékinata atskiriba kopa ar attiecigas divpuséjas 95% ticamibas robezas vértibam un
p vértibu.
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20. tabula. Log10 SV/mI: T testa kopsavilkuma tabula par atSkirlbam starp kontroles un primara
interferenta koncentraciju katra interferenta un IFN«y koncentracijas limenim

Inter- Interferenta Parauga Variacija Vidéja Apaks$éjais Augsejais  p vertiba Sekmiga
ferents koncen- koncen- atSkiriba 95% TI 95% TI
tracija tracija
(SV/mI)
Trigliceridi  Augsta 1,4 Vienada 0,019 -0,040 0,077 0,491 Ja
0,45 Vienada 0,004 -0,022 0,030 0,732 Ja
0,21 Vienada 0,006 —-0,035 0,047 0,759 Ja
Hem_o- Augsta 1,4 Vienada -0,005 -0,42 0,032 0,784 Ja
globins 0,45 Vienada 0,000 -0,023 0,023 0,981 Ja
0,21 Vienada 0,000 -0,034 0,035 0,980 Ja
Proteins Augsta 1,4 Vienada 0,004 —-0,034 0,042 0,836 Ja
0,45 Vienada 0,001 0,38 0,040 0,962 Ja
0,21 Vienada —-0,008 -0,076 0,060 0,809 Ja
Konjugéts Augsta 1,4 Vienada -0,011 -0,057 0,034 0,589 Ja
plirubins 0,45 Vienada -0,002 -0,058 0,053 0,923 Ja
0,21 Vienada -0,014 0,074 0,046 0,625 Ja
Nelfon- Augsta 1,4 Vienada -0,008 —-0,041 0,026 0,614 Ja
Jbuiﬁfut;ns 0,45 Vienada 0,000 —0,042 0,041 0,982 Ja
0,21 Vienada -0,000 -0,048 0,048 0,989 Ja
Abakavirs  Augsta 1,4 Vienada 0,008 -0,025 0,041 0,601 Ja
0,45 Vienada 0,012 -0,019 0,044 0,412 Ja
0,21 Vienada -0,006 -0,052 0,040 0,770 Ja
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Tabulas turpindjums no iepriek$éjas lappuses

20. tabula. Log10 SV/mI: T testa kopsavilkuma tabula par atSkirtbam starp kontroles un primara
interferenta koncentraciju katra interferenta un IFN-y koncentracijas limenim

Interferents Interferenta Parauga Variacija Vidéja Apakséjais Augséjais p vertiba Sekmiga

koncen- koncen- atSkiriba 95% TI 95% TI
tracija tracija
(SV/mI)
Ciklosporins  Augsta 1,4 Vienada 0,014 —-0,020 0,047 0,383 Ja
0,45 Vienada 0,005 —-0,035 0,045 0,773 Ja
0,21 Vienada 0,024 —-0,008 0,056 0,131 Ja
Prednizolons  Augsta 1,4 Vienada 0,017 -0,017 0,050 0,293 Ja
0,45 Vienada 0,000 —-0,036 0,036 0,979 Ja
0,21 Vienada 0,015 -0,035 0,065 0,524 Ja
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21. tabula. Log10 SV/mI: T testa kopsavilkuma tabula par atSkirtbam starp kontroles un augstu
interferenta koncentraciju katra interferenta un IFN-y koncentracijas [imenim

Interferents Interferenta Parauga Variacija Vidéja Apakséjais Augsejais p vertiba Sekmiga
koncen- koncen- atSkiriba  95% TI 95% TI
tracija tracija
(SVimI)
Triglicerdi Augsta 1,4 Vienada 0,053 -0,004 0,110 0,063 Ja
0,45 Vienada 0,039 —0,021 0,058 <0,001 Ja
0,21 Vienada 0,034 -0,002 0,071 0,061 Ja
Hemoglobins Augsta 1,4 Vienada -0,001 -0,042 0,040 0,967 Ja
0,45 Vienada 0,016 -0,007 0,040 0,152 Ja
0,21 Vienada 0,014 —0,030 0,059 0,489 Ja
Proteins Augsta 1,4 Vienada -0,030 -0,071 0,011 0,136 Ja
0,45 Vienada 0,000 -0,046 0,046 0,992 Ja
0,21 Vienada -0,045 -0,103 0,012 0,109 Ja
Konjugéts Augsta 1,4 Vienada 0,001 —0,046 0,048 0,961 Ja
bilirubins
0,45 Vienada 0,012 -0,043 0,067 0,639 Ja
0,21 Vienada 0,015 -0,044 0,074 0,586 Ja
Nekonjugéts  Augsta 1,4 Vienada 0,015 -0,011 0,042 0,231 Ja
bilirubTns
0,45 Vienada 0,015 -0,023 0,052 0,411 Ja
0,21 Vienada 0,012 -0,033 0,057 0,566 Ja
Abakavirs Augsta 1,4 Vienada 0,013 -0,015 0,040 0,322 Ja
0,45 Vienada 0,015 -0,014 0,044 0,283 Ja
0,21 Vienada 0,008 -0,034 0,050 0,677 Ja

Tabulas turpindjums nakamaja lappusé
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Tabulas turpindjums no iepriek$éjas lappuses

21. tabula. Log10 SV/mI: T testa kopsavilkuma tabula par atSkirtbam starp kontroles un augstu
interferenta koncentraciju katra interferenta un IFN-y koncentracijas limenim

Interferents Interferenta Parauga Variacija Vidéja Apakséjais AugsSéjais p vertiba Sekmiga

koncen- koncen- atSkirtba 95% TI 95% TI
tracija tracija
(SV/ml)
Ciklosporins  Augsta 1,4 Vienada 0,002 -0,019 0,024 0,816 Ja
0,45 Vienada 0,007 -0,030 0,043 0,682 Ja
0,21 Vienada 0,015 -0,007 0,038 0,155 Ja
Prednizolons Augsta 1,4 Vienada 0,007 -0,016 0,030 0,518 Ja
0,45 Vienada —0,001 -0,034 0,033 0,964 Ja
0,21 Vienada 0,021 -0,025 0,068 0,334 Ja

Rezultati neuzradija nozimigu atskiribu starp primaro interferences limeni un kontroli
(koncentracija bez interferentiem) un augstu interferenta koncentraciju, kas neattiecas uz
trigliceridu ~ koncentracijas limeni 0,45 SV/ml. Noteikta vidéja atSkirtba ietilpa
standartnovirzes diapazona +/- 2. Tas pierada, ka atSkiriba atbilst paredzamajam analizes
mainigumam, ka arT demonstré, ka trigliceridam nebija traucéjoSas ietekmes uz QFT-Plus
ELISA.
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UtilizéSana

leveérojiet atbilsto$as asins paraugu apstrades vadlinijas. Paraugus un materialus, kas bijusi
saskaré ar asinim vai asins produktiem, izmetiet saskana ar federalajiem, valsts un vietéjiem

noteikumiem.
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Noradijumi par problému novérsanu

Sie noradijumi par problému novér8anu var palidzét novérst iespgjamas problémas. Lai

sanemtu tehnisku palidzibu un papildinformaciju, skatiet tehniska atbalsta dienesta vietni

www.giagen.com/Support (kontaktinformaciju skatiet vietné www.giagen.com).

Komentari un ieteikumi

ELISA analizes problému novérsana

Nespecifiskas krasas veidosanas

a)

b)

c)

d)

e)

66

Nepietiekama plates
mazgasana

ELISA iedobju
krusteniska
kontaminacija

Beidzies
komplekta/komponen
tu deriguma termins

Enzimu substrata
Skiduma
kontaminacija

Plazmas
samaisiSana
stobrinos QFT-Plus
Blood Collection
Tubes pirms
atdalisanas

Plate jamazga vismaz 6 reizes ar 400 yl mazgasanas
buferskiduma uz katru iedobi. Atkariba no izmantotas
mazgasanas ierices var bdt nepiecieSami vairak neka
6 mazgasanas cikli. Starp cikliem janodroSina vismaz
5 sekunzu ilgs mércéSanas laiks.

Lai mazinatu risku, pipetéjot un maisot paraugu, ievéerojiet
piesardzibu.

NodroSiniet, lai komplekts tiktu izlietots pirms deriguma
termina beigam. NodroSiniet, lai sagatavotais standarta
materials un Conjugate 100x Concentrate koncentrats tiktu
izlietots tri's ménesu laika péc sagatavosanas datuma.

Atbrivojieties no substrata, ja tam ir zilgana nokrasa.
Nodrosiniet, lai tiktu izmantotas tiras reagentu tvertnes.

Péc centrifugéSanas neveiciet pipetéSanu augsup un lejup,
ka arT nekada veida nemaisiet plazmu. Vienmér ievérojiet
piesardzibu, lai nepieskartos materialam uz gela virsmas.
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Komentari un ieteikumi

Zemas standarta materialu optiska blivuma vértibas

a) Standarta materiala
atSkaidiSanas klida

b) PipetéSanas klida

c) Parak zema
inkubacijas
temperatira

d) Parak Tss inkubacijas
laiks

e) Tiek lietots nepareizs
plates datu nolasitaja
filtrs

f) Parak auksti reagenti

g) Beidzies
komplekta/sastavdalu
deriguma termins

Spilgts fons

a) Nepietiekama plates
mazgasana

NodroSiniet, lai komplekta standarta atSkaidijumi tiktu
sagatavoti, precizi ievérojot Saja lietoSanas instrukcijas
sniegtos noradijumus.

NodroSiniet, lai pipetes batu kalibrétas un tiktu lietotas
atbilstoSi razotaja noradijumiem.

ELISA analizes inkubacija javeic istabas temperatira
(22°C +£5°C).

Plasu ar konjugatu, standarta materidlus un paraugu
inkubacijas periodam vajadzétu bat 120 + 5 mindtes.
Enzimu substrata Skiduma uz plates inkubacijas periodam
vajadzétu bat 30 mindtes.

Plate janolasa pie 450 nm ar atsauces filtru 620—650 nm.

Visi reagenti, iznemot konjugata 100x koncentratu, pirms
analizes sakSanas jasasilda 1dz istabas temperat@rai. Tam
nepiecieSama aptuveni 1 stunda.

NodroS$iniet, lai komplekts tiktu izlietots pirms deriguma
termina beigdm. NodroSiniet, lai gatavotais standarta
materials un Conjugate 100x Concentrate koncentrats tiktu
izlietots 3 ménesu laika péc sagatavoSanas datuma.

Plate jamazga vismaz 6 reizes ar 400 yl mazgasanas
buferskiduma uz katru iedobi. Var bit nepiecieSami vairak
neka 6 mazgasanas cikli. Starp cikliem janodroSina vismaz
5 sekunzu ilgs mércésanas laiks.
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Komentari un ieteikumi

b) Parak augsta ELISA analizes inkubacija javeic istabas temperatira
inkubacijas (22°C+£5°C).
temperattra

c) Beidzies Nodrosiniet, lai komplekts tiktu izlietots deriguma termina

komplekta/komponen laika. NodroSiniet, lai sagatavotais standarta materials un
tu deriguma termin§  Conjugate 100x Concentrate koncentrats tiktu izlietots tris
ménesu laika péc sagatavo$anas datuma.

d) Enzimu substrata Atbrivojieties no substrata, ja tam ir zilgana nokrasa.
Skiduma Nodrosiniet, lai tiktu izmantotas tiras reagentu tvertnes.
kontaminacija

Nelineara standarta likne un dublikatu mainigums

a) Nepietieckama plates  Plate jamazga vismaz 6 reizes ar 400 yl mazgasanas
mazgasana buferskiduma uz katru iedobi. Var bit nepiecieSami vairak
neka 6 mazgasanas cikli. Starp cikliem janodroSina vismaz

5 sekunzu ilgs mércéSanas laiks.

b) Kluda, sagatavojot NodroSiniet, lai standarta atSkaidijumi tiktu sagatavoti,
standarta precizi ievérojot $aja lietoSanas instrukcijas sniegtos
atSkaidijumu noradijumus.

c) Nepietiekama Pirms reagentu iepildiSanas platé, maisiet tos apvérsot vai
samaisiSana uzmanigi maisot.

d) Nekonsekventa Paraugu un standarta materiadla pievienoSana ir javeic
pipetéSanas tehnika  vienmériga veida. Visiem reagentiem ir jabut sagatavotiem
vai partraukumi pirms analizes sakSanas.
analizes

sagatavosanas laika
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Simboli

LietoSanas instrukcijas vai uz iepakojuma un markéjuma ir $adi simboli:

Simbols

Simbola definicija

<

z

>

"

c €0197

EC | REP |
IVD

LOT

GTIN

U EEERE

Satur reagentus, kuru daudzums ir pietiekams <N> reakcijam

I1zlietot I1dz

Sis produkts atbilst Eiropas Regula 2017/746 noraditajam
prasibam in vitro diagnostikas mediciniskajam iericém.

Pilnvarotais parstavis Eiropas Kopiena/Eiropas Savieniba
In vitro diagnostikas medicinas ierice

Kataloga numurs

Partijas numurs

Materiala numurs (t.i., komponenta mark&jums)

Komponenti

Satur

Numurs

Globalais tirdzniecibas identifikacijas numurs

R apzimée lietoSanas instrukciju versiju, bet n ir versijas numurs

Temperatiras ierobezojums
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Simbols

Simbola definicija

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.

< @

UDI

Razotajs

Skatit lietoSanas instrukcijas

Sargat no gaismas iedarbibas

Bridinajums/piesardzibas pasakums vai  piesardzibas
pasakumi, skat. komplektacija ieklautos dokumentus

In vitro diagnostikas tests, kura tiek izmantots peptidu
maisijums, kas simulé olbaltumvielas ESAT-6 un CFP-10, lai
ierosinatu ar heparinu apstradatas pilnasinu Stnas

Satur dzivnieku izcelsmes biologisku materialu

Satur cilvéka izcelsmes biologisku materialu

lerices unikalais identifikators
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Simbols Simbola definicija

|tartrazine | Satur tartrazinu

—————1 Satur sérskabi
[ sulfuric acid | atur serskabl
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A pielikums. Tehniska informacija

Nenoteikti rezultati

Nenoteikti rezultati tiek iegati reti, un tie var bat saistiti ar testéjamas personas imunitates
statusu (5), taCu tie var bat saistiti arT ar vairakiem tehniskiem faktoriem (pieméram, asins
parauga nemsanas stobrinu neatbilstoSa lietoSana/glabasana, nepiemérota ELISA plates

mazgasana), ja nav ievérotas iepriek$ sniegtas lietoSanas instrukcijas.

Ja pastav aizdomas, ka reagentu glabasanas, asins paraugu nemsanas vai to turpmakas
apstrades laika radusas tehniskas problémas, viss QFT-Plus tests jaatkarto ar jaunu asins
parauga materidlu. Ja pastav aizdomas, ka ELISA testéSanas procedira mazgasana ir
veikta nepareizi vai bijuSas citas novirzes no procediras, var atkartot ELISA testu ar
stimulétiem plazmas paraugiem. Arsti péc nepiecieSamibas var izvéléties atkartot parauga
nemsanu vai citas proceddras.

Receklaini plazmas paraugi

Ja ilgi glabatos plazmas paraugos rodas fibrina recekli, centrifugéjiet paraugus, lai

receklaina dala izgulsnétos un tiktu atvieglota plazmas pipetéSana.
Lipémiski plazmas paraugi

Pipetéjot lipémiskus paraugus, jaievéro piesardziba, jo taukainas nogulsnes var blokét
pipetes uzgalus.
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B pielikums. Saisinata ELISA testa procedira

1. Nodrosiniet, lai visi ELISA testa komponenti, iznemot konjugata /D
100x koncentratu, batu atradusSies istabas temperatira vismaz 1:00

60 minates.

2. Sagatavojiet komplekta standarta atSkaidijumu ar koncentraciju
8,0 SV/ml, izmantojot destilétu vai dejonizétu 0deni. Sagatavojiet /

Cetrus (4) standarta atSkaidijumus.

3. Sagatavojiet liofilizéto konjugata 100x koncentratu, izmantojot
destilétu vai dejonizétu Gdeni.

4. Sagatavojiet konjugata darba Skidumu ar zalo atSkaiditaju un

iepildiet 50 pl visas iedobés.

5. Atbilsto$ajas iedobés iepildiet 50 pl testa plazmas paraugu un ////
50 pl standarta materialu. Samaisiet ar kratitaju. l—l l—l l—l l—l

6. Inkubégjiet 120 mindtes istabas temperatara.

7. Mazgajiet iedobes vismaz 6 reizes ar mazgasanas buferSkidumu
400 pl uz iedobi.

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas
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11.

12.
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. lepildiet iedobés 100 pl enzimu substrata Skiduma. Samaisiet ar ////

kratitaju. |_| |_| |_| l_l

. Inkubgjiet 30 minates istabas temperatdira. /D
0:30

10.

lepildiet visas iedobés 50 pl enzimu partrauk$anas skiduma. ////
LI

Samaisiet ar kratitaju.

Nolasiet rezultatus pie 450 nm ar 620—-650 nm atsauces filtru. \

Analizéjiet rezultatus. [ 7
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Informacija par pasutisanu

High Altitude Blood Collection
Tubes Dispenser Pack

TB2 un Mitogen 50 gab.

no katra)

QuantiFERON-TB Gold Plus ELISA lietoSanas instrukcijas

Produkts Saturs Kat. Nr.
QuantiFERON-TB Gold Plus 2 plasu ELISA 622120
(QFT-Plus) ELISA Kit komplekts
QuantiFERON-TB Gold Plus 20 plasu ELISA 622822
(QFT-Plus) Reference Lab komplekts
Pack
Related products
QuantiFERON-TB Gold Plus 200 stobrini (Nil, TB1, 622526
Blood Collection Tubes TB2 un Mitogen 50 gab.

no katra)
QuantiFERON-TB Gold Plus 100 stobrini (Nil, TB1, 622423
Blood Collection Tubes TB2 un Mitogen 25 gab.
Dispenser Pack no katra)
QuantiFERON-TB Gold Plus 40 stobrini (Nil, TB1, 622222
Single Patient Pack TB2 un Mitogen 1 gab.

no katra/iepakojuma),

10 stobrini iepakojuma
QuantiFERON-TB Gold Plus 200 stobrini (Nil, TB1, 623526
High Altitude Blood Collection TB2 un Mitogen 50 gab.
Tubes no katra)
QuantiFERON-TB Gold Plus 100 stobrini (Nil, TB1, 623423
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Produkts Saturs

Kat. Nr.
QuantiFERON-TB Gold Plus 40 stobrini (Nil, TB1, 623222
High Altitude Single Patient TB2 un Mitogen 1 gab.

Pack

no katra/iepakojuma),
10 stobrini iepakojuma

Jaunako informaciju par licencéSanu un produktu juridiskds atrunas skatiet attiecigajas
QIAGEN komplekta lietoSanas instrukcijas. QIAGEN komplekta lietoSanas instrukcijas ir

pieejamas vietné www.qiagen.com, ka arT tas var pieprasit QIAGEN tehniska atbalsta
centros vai pie vietéjiem precu izplatitajiem.
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Dokumenta parskatiSanas vésture

Datums

Izmainas

R2, 2021. gada
junijs

R3, 2021. gada
oktobris

R4, 2023. gada
marts

leklauta informacija par viena pacienta komplektu

Labota 10. un 11. tabula, lai at8kirtu QFT-GIT un QFT-Plus
datus

Atjauninata sadala “Apraksts un darbibas principi”, pievienojot
informaciju par testéSanas populaciju un mérijjumu diapazonu
Pievienota 9. tabula ar datiem par QFT-Plus iesp&jamibas
koeficientu

Atgriezti sakotnéjie kataloga numuri

Komplekta sastavdalu sadala pievienots pazinojums par
mikroplates strémeliSu vienreizéju lietoSanu

Formatésanas labojumi
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81 lappuse atstata tuk$a ar nolaku
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Komplekta QuantiFERON®-TB Gold Plus (QFT-Plus) ELISA Ki

ierobeZots licences ligums

87 produkta izmanto3ana liecina par katra produkta pircéja vai lietotaja piekrianu talak minétajiem nosacijumiem.

1.

o s 0N

So produktu drikst lietot tikai saskana ar protokoliem, kuri ir ieklauti §T produkta komplektacija un $ajas lietosanas instrukcijas, un to drikst lietot tikai kopa ar $aja
paneli ieklautajiem komponentiem. Uznémums QIAGEN nepieskir nekada veida licenci uz nevienu no ta intelektualajiem ipaSumiem, lai $aja paneli ieklautos
komponentus izmantotu kopa ar jebkadiem citiem komponentiem, kuri nav ieklauti $aja paneli, vai apvienotu ar tiem, iznemot gadijumus, kas aprakstiti produkta
komplektacija un $ajas lietoSanas instrukcijas ieklautajos protokolos, ka art paplldu protokolos, kuri pieejami timekla vietna www. giagen.com. Dazus no Siem
papildu protokoliem QIAGEN lietotajiem nodrosina QIAGEN lietotaji. Sie protokoli nav rpigi testéti vai optimizéti uznémuma QIAGEN. Uznémums QIAGEN
nedz apliecina, nedz garanté, ka tie neparkapj treSo personu tiesibas.

Uznémums QIAGEN nesniedz citas garantijas, iznemot skaidri noraditas licences, ka Sis panelis un/vai ta lietoSana neaizskar treSo personu tiesibas.
Sis panelis un ta komponenti ir licencéti vienreizéjai lietodanai, un tos nedrikst izmantot atkartoti, atjaunot vai pardot talak.
Uznémums QIAGEN Tpasi atsakas no jebkadam citam tie$am vai netiesam licencém, iznemot tas, kuras ir skaidri noraditas.

Panela pircéjs un lietotajs piekrit neveikt un neatlaut citiem veikt nekadas darbibas, kas varétu izraisit vai veicinat jebkuras no ieprieks aizliegtajam darbibam.
Uznémums QIAGEN var pieprasit §T ierobeZota licences liguma aizliegumu Tsteno$anu jebkura tiesa un apnemas atgit visus savus izmeklé$anas un tiesas
izdevumus, ieskaitot advokatu honorarus, kas radusies, Tstenojot $o ierobeZoto licences ligumu vai jebkuru no uznémuma intelektuala ipaSuma tiesibam saistiba
ar paneli un/vai ta komponentiem.

Jaunakos licences nosacijumus skatiet vietné www.giagen.com.

Pre¢u zimes: QIAGEN®, Sample to Insight®, QuantiFERON® (QIAGEN Group) Proclin®. Tiek uzskatits, ka $aja dokumenta minétie registrétie nosaukumi, pre¢u
zimes utt. ir aizsargati ar likumu pat tad, ja tas nav Tpasi noradits.

03/2023 1123669 1123669LV © 2023 QIAGEN, visas tiesibas paturétas.
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