Prie§ naudodami atidz

Capilia TB-Neo

NUMATYTA PASKIRTIS

Si priemoné skirta naudoti kaip tuberkulioze serganéiy pacienty diagnostikos pagalbine
priemon¢, kurig naudojant kokybiskai aptinkami mikobakterijy antigenai kultiiroje,
iSaugintoje rtigstims atsparioms bakterijoms (RAB) skirtoje terpéje, uzsétoje tinkamai i§
anksto apdorotais klinikiniais méginiais, pavyzdziui, kioino skyséio, audinio ir
bronchoalveolinio lavazo skys&io, paimtais i§ pacienty, kuriems jtariama tuberkuliozé. Si
priemoné¢ neskirta savikontrolei ir tyrimams prie paciento lovos; ji skirta naudoti
gydytojams arba laboratorijos specialistams, kurie nustato diagnoze laboratorijos aplinkoje.

TYRIMO SANTRAUKA IR PAAISKINIMAS

Tuberkulioze (TB) yra létine liga, kuria susergama uzsikrétus Mycobacterium tuberculosis.
Metinis naujy TB atvejy skai¢ius yra mazdaug 10 milijony, o mir¢iy nuo TB skai¢ius —
mazdaug 1,5 milijono.

Pastaraisiais metais didéja netuberkulioziniy mikobakterijy (NTM) sukelty infekcijy
skaiCius. NTM simptomai gali buti panasts | TB simptomus. Kadangi daugelis NTM
atsparios jprastiniams prieStuberkulioziniams vaistams, siekiant nustatyti tinkama gydyma
labai svarbu NTM infekcijas atskirti nuo TB.

Tiksli TB diagnozé nustatoma klinikiniame méginyje aptikus M. tuberculosis.

Taikant jprastinj M. tuberculosis komplekso aptikimo metoda (jskaitanti niacino kaupimosi
tyrimg), rezultatai paprastai gaunami tik po 4-8 savaiciy.

Kaip priemoné M. tuberculosis kompleksui greitai aptikti neseniai sukurtas nukleorfigi¢iy zondu
pagristas identifikavimo metodas. Vis délto ji taikant reikia atlikti sudétingas apdorojimo
procediiras, reikia specialiy instrumenty ir (arba) jrangos ir jgudusiy operatoriy.

Tyrime ,,Capilia TB-Neo* taikomas imunochromatografijos metodas, kuriuo galima aptikti
konkreciai M. tuberculosis komplekso i$skiriamus MPB64 antigenus.

,Capilia TB-Neo* gali specifiSkai ir labai jautriai aptikti M. tuberculosis kompleksa
bakterijy izoliatuose, ir atlickant paprastus veiksmus greitai gaunami tyrimo rezultatai.
Nereikia jokiy specialiy instrumenty arba jrangos.

TYRIMO PRINCIPAS

Naudojant §j gaminj atlickamas matavimas yra pagristas kokybine imunochromatografine
analize, kuriai naudojamas MPB64 antigeng atpazjstantis monokloninis antikiinas.

Gaminys sudarytas i§ tyrimo plokstelés su neSiklio juostele, kurioje yra meéginio
uzladinimo sritis, reagenty sritis su koloidiniu auksu pazymétu monokloniniu antikiinu
(peliy) prie§ MPB64 (toliau vadinamu ,,koloidiniu auksu pazymétu antikiinu pries MPB64)
ir ry$kinimo sritis, kurioje uzfiksuotas monokloninis antikiinas (peliy) pries MPB64 (toliau
vadinamas ,,antikiinu prie§ MPB64°).

Tyrimo ploksteles sri¢iy pavadinimai

— Skaitymo sritis [T]

Méginio uzlasinimo sritis

"EERS

Ryskinimo sritis Reagenty sritis

Skaitymo sritis [C] —

Ant tyrimo plokstelés méginio uzlasinimo srities uzlasinus meéginio, koloidiniu auksu
pazymetas antikiinas pries MPB64 istirpsta ir su méginyje esanc¢iais MPB64 antigenais
sudaro imuninj kompleksa. Sis imuninis kompleksas kapiliariniu bidu migruoja ryskinimo
sritimi, sulaikomas ry$kinimo srityje uzfiksuoto antikiino prie§ MPB64 ir skaitymo srityje
[T] sudaro raudonai violeting koloidinio aukso juostelg.

Raudonai violetiné juostelé yra vaizdinis rodiklis, reiskiantis, kad méginyje yra MPB64
antigeny.

Nepriklausomai nuo to, ar méginyje yra MPB64 antigeny, koloidiniu auksu pazyméto
antikiino prie§ MPB64 perteklius toliau migruoja ryskinimo sritimi, sulaikomas ryskinimo
srityje uzfiksuoty antikiiny prie§ peliy imunoglobuling ir skaitymo srityje [C] sudaro
raudonai violeting linija. Tai reiSkia, kad koloidiniu auksu pazymeti antik@inai pries MPB64
tinkamai migravo.

PATEIKIAMI REAGENTAI IR MEDZIAGOS
CATBO0870 Capilia TB-Neo (100 Tests)
CATB0871 Capilia TB-Neo (10 Tests)
Tyrimo plokstelés

+ Komponentai

Koloidiniu auksu pazymétas monokloninis antiktinas (peliy) pries MPB64.
Monokloninis antiktinas (peliy) pries MPB64.

6) Naudojant §j gaminj nejmanoma atskirti kiekvienos M. tuberculosis, M. bovis, M.
africanum ir M. microti padermés nuo kity, net jeigu M. tuberculosis komplekso tyrimo
rezultatai teigiami.

7) Naudojant §j gaminj gali nepavykti aptikti padermiy su mutavusiu MPB64 genu.

NAUDOJIMO ATSARGUMO PRIEMONES

1) Sis gaminys yra greitasis tyrimas, skirtas M. tuberculosis identifikuoti.

Bet kokia kliniking diagnoze turi nustatyti gydantysis gydytojas, atsizZvelgdamas |
klinikinius simptomus ir Kity tyrimy rezultatus.

2) Gaminys turi biiti naudojamas laikantis $iame pakuotés lapelyje nurodytos procediiros.

3) Kad nepablogéty kokybe, gaminys turi bati laikomas 2-30 °C  temperatiiroje,
saugomas nuo aukstos temperatiiros, didelio drégnio ir tiesioginés saulés §viesos.

4) Jeigu gaminys laikomas Saldytuve, jj reikia i§ 3aldytuvo i§imti ne véliau kaip
30 minuciy prie§ naudojant, kad susilty iki kambario temperatiiros.

5) Aliumini iSelis su tyrimo plokstele turi biti atidaromas tik prie§ pat naudojant.

6) Tyrimo ploksteléje esan¢iy méginio uzlasinimo ir skaitymo sri¢iy negalima liesti rankomis.

7) Méginius lasinkite mikropipete, kickvienam méginiui uzlasinti naudokite nauja antgalj su
filtru.

3. SALINIMO ATSARGUMO PRIEMONES

1) Kadangi M. tuberculosis kompleksui identifikuoti naudotos tyrimo plokstelés, pipeiy
antgaliai, méginiy likuciai ir kitos tyrimo medziagos ir (arba) priemonés gali sukelti
infekeijy, prie§ Salinant juos reikia apdoroti autoklave (ilgiau kaip 30 min. 121 °C
temperatiiroje).

2) Sterilizuoti panaudoti reagentai arba kitos tyrimy medZiagos turi biiti $alinami pagal
jstatymy ir teisés akty dél medicininiy atlieky Salinimo ir vandens tarSos kontrolés
reikalavimus.

LAIKYMO SALYGOS

Laikymas: laikyti 2-30 °C temperatiiroje.

Saugoti nuo tiesioginés saulés $viesos.

Tyrimo plokstelés nenaudoti pasibaigus galiojimo laikui.

MEGINIU EMIMAS IR RUOSIMAS

1. Méginiy émimo metodai
1) Tyrimy laboratorija, kurioje dirbama su M. tuberculosis, turi bati nuo iSorinés erdvés atskirta
dvigubomis durimis, 0 su mikobakterijomis turi buiti dirbama biologinés saugos spintoje.
2) Su RAB skirtoje terpéje uzsétomis bakterijomis reikia elgtis atsargiai, nes jos gali
sukelti infekeijy.
3) Méginius laSinkite mikropipete, kiekvienam méginiui uZzlaSinti naudokite nauja
antgalj su filtru.

N

NEUZSALDYTI.

2. Méginiy ruosimas

Atlike reikiamg klinikiniy meginiy, pavyzdziui, Zzmogaus kiino skyscio, audinio arba

bronchy lavazo skys¢io, pradinio apdorojimo procediirg,pasaba méginius uzsekite j RAB

skirta kultiiry terpe.
Pastaba Toliau pateikiamas skrepliy méginiy pradinio apdorojimo pavyzdys.
« N-acetil-L-cisteino natrio hidroksido (NALC-NaOH) metodas
I talpykle su paimtais skrepliais jpilkite maziausiai dviguba tirjf NALC-NaOH tirpalo,
talpykles turinj i$maisykite stikurine maisykle ir apverskite talpykle, kad NALC-NaOH
tirpalo patekty ant uzsukamojo dangtelio vidaus ir vidinés mégintuvélio sienelés.
15 min. palaikykite talpyklg kambario temperatiiroje, protarpiais lengvai pakratydami
ranka. | talpykle jpilkite deSimteriopa turj $altai sterilizuoto fosfatu buferinto (PB)
tirpalo (pH 6,8) ir i$maiSykite, tada 20 min. centrifuguokite veikiant 3000 X g jegai.
Nuosedas suspenduokite 1 ml PB tirpalo. Tai padare 0,1 ml suspensijos uzsékite j 1 %
Ogawa terpg arba 0,5 ml suspensijos uzsékite j skystaja terpg.

* 4 % natrio hidroksido metodas
I talpyklg su paimtais skrepliais jpilkite maziausiai dviguba tirj 4 % natrio hidroksido
tirpalo, visiskai homogenizuokite misinj ir tuojau pat uzsékite 0,1 ml misinio j 3 %
Ogawa terpg.

1) Jeigu naudojama RAB skirta skystoji terpé (pavyzdziui, Middle Brook 7H9 terp¢),
1-3 savaites inkubuokite 37 °C temperatiiroje, kol augant bakterijoms skystoji terpé
susidrums. Jeigu naudojamas mégintuvélis su mikobakterijy augimo indikatoriumi
(MGIT), inkubuokite tol, kol taps jmanoma teigiama interpretacija. Abiem atvejais
RAB buvimg reikia patvirtinti ragstims atsparaus dazymo metodu. Kultiiros
megintuvélyje esancig skystaja terpe iSmaisykite ir naudokite kaip meginj.

2) Jeigu naudojama RAB skirta kietoji terpé (pavyzdziui, Ogawa terpe),

24 savaites inkubuokite 37 °C temperatiiroje, kol bus patvirtintas bakterijy kolonijy
augimas ant kietosios terpés, tada riigdtims atsparaus dazymo metodu patvirtinkite
RAB buvima.
D T mégintuvel] jlasinkite 0,2 ml ekstrahavimo buferio (parduodamo atskirai).
@ 1§ bakterijy kolonijos, uzaugusios ant kietosios terpés, paimkite 1 ul medziagos
(atitinka kiekj, paimama 1 mm skersmens platinine mikrokilpele).
(3 Paimtas bakterijas suspenduokite mégintuvélyje esanciame buferiniame tirpale.
@ Uzkimskite mégintuvel] ir visiskai suspenduokite maigydami stikurine maigykle.
Tai padarg bakterijy suspensija naudokite kaip méginj.
TYRIMO PROCEDURA
1) Ant tyrimo plokstelés méginio uzlasinimo srities uzlasinkite 80—100 ul méginio.
2) Pra¢jus 15 min stebékite tyrimo plokstelés skaitymo sritj ir pagal skyriuje TYRIMO
REZULTATO SKAITYMAS pateikiamus nurodymus interpretuokite rezultata.
TYRIMO REZULTATO SKAITYMAS
Palaukite, kol méginiai sureaguos pagal tyrimo procediira, tada stebékite skaitymo srityje
pasirodziusias raudonai violetines juosteles.

REIKALINGOS MEDZIAGOS, KURIAS REIKIA ISIGYTI ATSKIRAI Teigiamas
CATB0877 Capilia TB-Neo Extraction Buffer (20 mL/Bottle) P Kai skaitymo srityse [T] ir [C] matoma po raudonai
REIKALINGOS, BET NEPATEIKIAMOS MEDZIAGOS = \—/  violeting juosicle (matomos dvi juostelés), rezultatas
Laikmatis. mikro ,i ete. pinetiy antealiai |nterpretu01ame_1$ kaip vte!glamasA K:fu skgltqu srl_tyje [T]
al > PIELe, pipecty antg matoma labai nery$ki raudonai violeting juostele,
ISPEJIMAI IR ATSARGUMO PRIEMONES rezultatas taip pat interpretuojamas kaip teigiamas.
1. Darbo su méginiais atsargumo priemoneés
1) Kaip méginj naudokite ant RAB skirtos terpés iSauginty bakteriju suspensija arba Neigiamas
bakterijy kultuiros skystj. Negalima kaip méginiy tiesiogiai doti doroty Klinikiniy Kai raudonai violetiné juostelé matoma tik skaitymo srityje
pavyzdZiui, Zmogaus Kkiino skyscio, aur(’ii{liijq arba bronchy lavaZo skyscio. %:T] ( \)j [C], taciau jos néra skaitymo srityje [T] (matoma viena
astaba |

juostelé), rezultatas interpretuojamas kaip neigiamas.

Kai skaitymo srityje [C] raudonai violetiné juostelé labai
neryski, taciau matoma, tai reiSkia, kad jvyko normalus
chromatografinis ry$kinimas.

2) Kultiiry méginiai turi bti tuojau pat tiriami.

rastaba Kai skystojoje terpéje esancios teigiamos kultiiros ir ant kietosios terpés esancios
kolonijos pries tiriant laikomos -80 °C temperatiiroje, jos tinkamos tirti ne ilgiau kaip
vienerius metus.

3) Su RAB skirtoje terpéje uzsétomis bakterijomis reikia elgtis atsargiai, nes jos gali
sukelti infekeijy.

4) Kai kurie méginiai su M. tuberculosis komplekso M. bovis BCG dalinémis
padermémis (Copenhagen, Glaxo, Pasteur, ir Tice) interpretuojami kaip neigiami, nes | — CQ\.
sios dalines padermes neisskiria MPB64. —

Pakartotinis tyrimas

Kai skaitymo srityje [C] raudonai violetiné juostelé
nematoma, tai gali reiksti tyrimo procediiros arba reagenty
kokybes problema. I$ naujo atlikite tyrima naudodami kitg

5) Nors kryZminis reaktingumas su 4 M. marinum padermémis, kurios apraSytos skyriuje tyrimo plokstele.
. Kryzminis reaktingumas®, nebuvo stebétas, kryzminis reaktingumas su kitomis M. — —
marinum padermémis dar netirtas. [Ic:_!_]] (\_O)




Nepaisant tikslios juostelés vietos, jeigu ji neperzengia bet kurios i§ skaitymo srities

daliy riby, tyrimas laikomas galiojanciu.

(Pastaba)

1. Jeigu skaitymo srityje [C] juostelé nematoma, tai gali reiksti tyrimo procediiros arba
reagenty kokybés problema. Tokiu atveju i§ naujo atlikite tyrima naudodami kita
tyrimo plokstele.

. Pasibaigus rezultato nustatymo laikotarpiui (15 minu¢iy) tyrimo plokstelés
nenaudokite rezultatui skaityti, nes dél dzitivimo arba kity priezas¢iy jis galéjo pakisti.

. Jeigu naudojant §j gaminj nustatytas rezultatas yra teigiamas, itin didelé tikimybé¢, kad

meéginyje yra M. tuberculosis kompleksas. Kita vertus, yra bendry M. tuberculosis ir

NTM infekeijy tikimybe, taip pat negalima visiskai atmesti NTM infekcijos galimybes.
Kai M. tuberculosis komplekso tyrimo rezultatas teigiamas, paprastai skaitymo srityje

ties zyme [T] aiskiai matoma raudonai violetiné juostelé. Kai skaitymo srityje ties

zyme [T] esanti juostelé labai neryski, tikriausiai buvo nepakankamai ilgai auginama
kultiira. Tokiu atveju dar keliomis dienomis pailginkite kultiiros auginimo laikotarpj ir
pakartotinai atlikite tyrima naudodami $j gaminj arba taikydami kitus tyrimo metodus.

Net jeigu naudojant §j gaminj nustatytas rezultatas yra neigiamas, galima priezastis yra

negebéjimas aptikti M. tuberculosis kompleksa, kai MPB64 koncentracija méginyje

mazesné uz aptikimo ribg arba yra M. tuberculosis komplekso MPB64 geno
mutacija.Taigi, net ir gavus neigiama rezultata negalima visiSkai atmesti M. tuberculosis
infekcijos tikimybés.

Bet kokia Klinikine diagnoze turi nustatyti gydantysis gydytojas, atsizvelgdamas j

klinikinius simptomus ir kity tyrimy rezultatus.

. Paminétina, kad esant A baltymg iSskirian¢iy padermiy, pavyzdziui, Staphylococcus
aureus, retais atvejais gali jvykti klaidingai teigiamos reakcijos.

RIBOJIMAI

1) Kadangi $iuo gaminiu atlickamuose tyrimuose naudojamos kulttiros, kuriose yra RAB ir
pan., Siame pakuotés lapelyje aprasomi veiksmai turi buti atlieckami biologinés saugos
spintoje, o su panaudotomis tyrimo plokstelémis turi buti elgiamasi imantis tinkamy
atsargumo priemoniy, nes jos gali sukelti infekcijy.

2) Atidarius pakuote tyrimo plokstelé turi bati tuojau pat naudojama. Jeigu ji sugeria
dregmés, pablogéja jos kokybe ir nejmanoma gauti tikslaus rezultato.

3) Bet kokig kliniking diagnoze¢ turi nustatyti gydantysis gydytojas, atsizvelgdamas j
klinikinius simptomus ir kity tyrimy rezultatus.

4) §j gaminj naudokite laikydamiesi Siame pakuotés lapelyje aprasyto naudojimo metodo ir
atsargumo priemoniy. Jeigu atlickamos bet kokios kitos procediros arba gaminys
naudojamas bet kokiu kitu tikslu nei apraSyta pakuotés lapelyje, negalima garantuoti
gauty rezultaty tikslumo.

VEIKSMINGUMO CHARAKTERISTIKOS
1. ANALITINIO VEIKSMINGUMO CHARAKTERISTIKOS
1) Jautrumo bandymas
Atlikite tyrima, kaip méginius naudodami teigiamaja kontroling medziaga: teigiami
rezultatai patvirtinti.
2) Tikslumo bandymas
Atlikite tyrima, kaip méginius naudodami teigiamaja ir neigiamaja kontrolines
medziagas: patvirtinti visy teigiamosios kontrolinés medziagos méginiy teigiami
rezultatai ir visy neigiamosios kontrolinés medziagos méginiy neigiami rezultatai.
3) Vienalaikio atkuriamumo bandymas
Kiekvieno tyrimy ciklo metu vienu metu tirkite po tris méginio egzempliorius, kaip
meéginius naudodami teigiamajg ir neigiamajq kontrolines medziagas: patvirtinti visy
teigiamosios kontrolinés medziagos méginiy teigiami rezultatai ir visy neigiamosios
kontrolinés medziagos méginiy neigiami rezultatai.
Teigiamoji kontroliné medziaga
Mycobacterium bovis BCG-Tokyo, iSaugintos rigstims atsparioms bakterijoms (RAB)
skirtoje skystojoje terpéje, kultiiros tirpalas, kurio drumstumas atitinka McFarlando Nr. 1
drumstuma (nuo 3 x 10" iki 6 x 10" KSV/ml), 25 kartus atskiestas neuzsétos RAB skirtos
skystosios kultiiry terpés tirpalu.
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Neigiamoji kontrolin¢ medziaga

10 mmol/I fosfatu buferintas fiziologinis tirpalas su 0,1 % (masés/tiiriui) ,,Tween 80 arba
neuzséta RAB skirta skystoji kultiiry terpé.

2. Koreliacijos duomenys

M. tuberculosis kompleksas®
Teigiamas Neigiamas 18 viso
Teigiamas 497 0 497
Sis gaminys Neigiamas gPastaba 0 3
18 viso 500 0 500

Jautrumas: 99,4 % (497/500)
Specifiskumas:  —  (0/0)
Tikslumas: 99,4 % (497/500)

Kaip matyti i§ pirmiau pateikty duomeny, visus 497 M. tuberculosis Klinikinius

izoliatus, kuriuos tiriant kontroliniu gaminiu buvo gauti teigiami rezultatai, tiriant $iuo

gaminiu taip pat buvo gauti teigiami rezultatai.

Pasaba Atlikus 3 M. tuberculosis klinikiniy izoliaty, kuriuos tiriant §iuo gaminiu buvo gauti
neigiami rezultatai, o tiriant kontroliniu gaminiu — teigiami rezultatai, kliniking analiz¢
nustatyta MPB64 geno bazines sekos mutacija, tod¢l $ie izoliatai buvo mutave ir jy
MPB64 baltymo ekspresija buvo nevisiska.

NTM?)
Teigiamas Neigiamas 18 viso
Teigiamas 0 0 0
& . Neigiamas 0 90 90
Sis gaminys
18 viso 0 90 90
Jautrumas: - (0/0)

Specifiskumas: 100% (90/90)
Tikslumas: 100% (90/90)
Tikslumas: kaip matyti i§ pirmiau pateikty duomeny, visus 90 NTM klinikiniy izoliaty,
kuriuos tiriant kontroliniu gaminiu buvo gauti neigiami rezultatai, tiriant $iuo gaminiu
taip pat buvo gauti neigiami rezultatai.
3. Jautrumas (aptikimo riba)
Maziausia aptikimo riba yra 1,2 x 10s KSV/ml.

4. Reaktingumas
1) MPB64 gamyba demonstruojanios padermés
Buvo stebima reakcija su toliau i§vardytomis 8 padermémis.
M. tuberculosis H37Rv M. tuberculosis H37Ra
M. bovis deer M. microti
M. bovis BCG-Russia M. bovis BCG-Moreau

2) MPB64 gamybos nedemonstruojancios padermés

M. africanum
M. bovis BCG-Tokyo

Reakcija su toliau iSvardytomis 2 padermémis nestebéta.
M. bovis BCG-Pasteur M. bovis BCG-Tice

. KryZminis reaktingumas

o

Patikrintas reaktingumas su toliau i§vardytomis netuberkuliozinémis mikobakterijomis ir
visais atvejais patvirtinta, kad kryzminio reaktingumo néra.

M. kansasii M. simiae M. asiaticum
M. scrofulaceum M. gordonae M. avium

M. intracellulare M. nonchromogenicum M. szulgai

M. terrae M. xenopi M. ulcerans

M. fortuitum M. chelonae M. abscessus
M. smegmatis M. vaccae M. flavescens
M. marinum JATA22-01 M. marinum351-2 M. marinum329
M. marinumé0

TRUKDANCIOS MEDZIAGOS

Atlikti $io gaminio klinikiniai tyrimai, kaip méginius naudojant i skrepliy, bronchy lavazo

skyscio, pleuros efuzijos, skrandzio sul¢iy ir piliy iSaugintas kulttiras; kol kas nebuvo stebéta

jokiy trukdziy klinikiniy méginiy tyrimo rezultatams. Be to, naudotos toliau ivardytos RAB

skirtos terpés ir nebuvo stebéta jokiy terpés nulemty tyrimo rezultaty trukdziy.

« Kiausiniy pagrindo terpés: 3 % Ogawa terpe, 2 % Ogawa terpe, 1% Ogawa terpé,
Lowenstein-Jensen (LJ) terpé.

+ Agaro terpés: Middle Brook 7H10 agaro terpé, Middle Brook 7H11 agaro terpé.

« Skystosios terpés: Middle Brook 7H9 skystoji terpe, Dubos skystoji terpé, Kirchner terpe,
Sauton terpé.

Kaip paaiskinta pirmiau, atlickant tyrimg kol kas nenustatyta jokio jvairiy klinikiniy

meéginiy arba kultiiry terpiy nulemto poveikio. Vis délto nezinoma, ar bet kokios kitos

meéginiuose esancios medziagos galéty paveikti tyrimo rezultatus.

SVDS AKTUALI INFORMACIJA

SVDS aktuali informacija aprasyta ,,Eudamed®. Norédami gauti i§samios informacijos, zr.
,,Eudamed*.

* SVDS - saugos veiksmingumo duomeny santrauka.
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