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Paskirtis

Imunologinis kiekybinis in vitro tyrimas, skirtas imunoglobulino E
koncentracijos nustatymui Zzmogaus serume ir plazmoje.

Bendrojo IgE koncentracijos nustatymas yra naudingas kaip pagalbiné
priemoné diagnozuojant alergines ligas.

Elektrochemiliuminescencinis imunologinis tyrimas (angl.
electrochemiluminescence immunoassay-ECLIA) yra skirtas naudoti
Elecsys ir cobas e imunologiniuose analizatoriuose.

Santrauka

Imunoglobulinas E (IgE) atlieka svarby vaidmen;j imunologinés apsaugos
nuo parazitiniy infekcijy ir alergijy metu (1 tipo hiperjautrumas). 1 tipo
hiperjautrumas yra apibudinamas kaip alerginés reakcijos, atsirandancios i$
karto po kontakto su alergijg inicijuojanéiu antigenu (alergenu). Alergeno
prisijungimas prie sensibilizuoty putliyjy Igsteliy ir bazofily lemia IgE
kryzminiy jungCiy susidaryma ant Igstelés membranos. Tai, savo ruoztu,
sukelia lasteliy degranuliacijg ir veiksniy (pvz.: histamino), sukelianéiy
tipiSkus 1 tipo hiperjautrumo simptomus, atsipalaidavima.

IgE koncentracija serume normaliai yra labai Zema (< 0.001 % bendros
imunoglobuliny koncentracijos serume). IgE koncentracija priklauso nuo
amZiaus, 0 maziausia koncentracija nustatoma gimimo metu. Jo
koncentracija laipsniskai didéja ir stabilizuojasi 5-7 mety, nors IgE reikSmeés
rySkiai skiriasi tarp tam tikry amziaus grupiy.! IgE koncentracijos
nustatymas kiidikiams ir maziems vaikams, sergantiems pasikartojanc¢iomis
kvépavimo taky ligomis, turi prognostinés reikSmés.'?

Kadangi IgE yra svarbus alergijy metu, padidéjusi IgE koncentracija gali
bati nustatyta pacientams, sergantiems alerginémis ligomis, tokiomis kaip
Sienligé, atopinis bronchitas ir dermatitas.3# Normalios IgE reik$més, visgi,
nereiskia, kad alergine ligg galima atmesti. Dél Sios priezasties kiekybinis
IgE koncentracijos serume nustatymas diferencijuojant neatopines ir

atopines ligas yra vertingas tik kartu su kitais klinikiniais duomenimis.!

Padidéjusi IgE koncentracija serume taip pat gali atsirasti nealerginiy ligy

metu, pvz.: bronchopulmoninés aspergiliozés, > Wiskott-Aldrich sindromo,”

hiper-IgE sindromo,? IgE mielomos ir parazitiniy infekcijy metu.®

Elecsys IgE Il tyrime naudojami specifiniai monokloniniai antikiinai prie$

Zmogaus IgE.

Tyrimo principas

Sluoksninés strukttiros principas. Bendra tyrimo trukmé: 18 minugiy.

= 1-oji inkubacija: IgE, esantis méginyje (10 L), biotinilinti monokloniniai
IgE-specifiniai antikiinai ir monokloniniai IgE-specifiniai antikiinai, zyméti
rutenio kompleksu?), reaguoja, sudarydami sluoksninés struktairos
kompleksa.

= 2-0ji inkubacija: Pridéjus streptavidinu dengty mikrodaleliy, sgveikaujant
biotinui ir streptavidinui, kompleksas prisijungia prie kietosios fazés.

= Reakcijos miSinys jsiurbiamas j matavimo kamera, kurioje ant elektrodo
pavirSiaus magnetiniu budu surenkamos mikrodalelés. Nesuristos
medziagos paSalinamos naudojant ProCell/ProCell M. Prie elektrodo
prijungus elektros srove skatinama chemoliuminescenciné emisija,
kurios dydis iSmatuojamas fotodaugintuvu.

» Rezultatai nustatomi i§ kalibravimo kreivés, kuri kiekvienam analizatoriui
generuojama i$ 2 tasky kalibravimo ir i$ pagrindinés kreivés,
pateikiamos su reagenty brak$niniu kodu.

a) Tris(2,2"-bipiridil)rutenio(Il) kompleksas (Ru(bpy)3’)

Reagentai - darbiniai tirpalai

Si reagenty stovo pakuoté yra pazyméta IGE 1.

Elecsys 2010

MODULAR ANALYTICS E170
cobas e 411

cobas e 601

cobas e 602

M Streptavidinu dengtos mikrodalelés (permatomas dangtelis),
1 buteliukas, 6.5 mL:

Streptavidinu dengtos mikrodalelés, 0.72 mg/mL; konservantas.
R1  Anti-IgE-Ab~biotinas (pilkas dangtelis), 1 buteliukas, 10 mL:

Biotinilinti monokloniniai anti-IgE antikunai (pelés) 2.5 mg/L; fosfato
buferis 85 mmol/L, pH 6.5; konservantas.

R2  Anti-IgE-Ab~Ru(bpy)3* (juodas dangtelis), 1 buteliukas, 10 mL:

Monokloniniai anti-IgE antikiinai (pelés), Zyméti rutenio kompleksu
5.5 mg/L; fosfato buferis 85 mmol/L, pH 6.5; konservantas.

Atsargumo priemonés ir jspéjimai

Skirta naudoti in vitro diagnostikai.

Laikykités jprasty atsargumo priemoniy, butiny dirbant su visais
laboratorijos reagentais.

Visos atliekos turi buti tvarkomos laikantis vietos reikalavimy.

Saugos duomeny lapas pateikiamas profesionaliems naudotojams
paprasius.

Skirta JAV: Tik specialiam naudojimui.

Dirbdami su visy rUsiy reagentais ir méginiais (méginiais, kalibratoriais ir
kontrolinémis medziagomis) venkite puty susidarymo.

Reagenty paruoSimas

Visi rinkinio reagentai paruosti naudojimui, jy negalima naudoti atskirai nuo
rinkinio.

Visa informacija, reikalinga tinkamam tyrimo atlikimui, gali buti nuskaitoma
nuo atitinkamo reagento brakSninio kodo.

Laikymo salygos ir stabilumas

Laikyti 2-8 °C temperatiiroje.

NeuzSaldykite.

Laikykite Elecsys reagenty rinkinj statmenai, kad mikrodalelés buty visiskai
prieinamos prie$ procedirg atliekamo automatinio mai§ymo metu.

Stabilumas:

neatidarius, 2-8 °C temperatiroje | iki nurodytos galiojimo datos

atidarius, 2-8 °C temperatroje 12 savaiciy

analizatoriuose 8 savaités

Méginiy surinkimas ir paruoSimas

Buvo patikrinti ir yra priimtini tik toliau iSvardyti méginiai.

Serumas surenkamas j standartinius mégintuvélius arba mégintuvélius su
skirianciuoju geliu.

Li-heparino, Na-heparino, Ks-EDTA ir natrio citrato plazma. Naudojant
natrio citrata, rezultatus reikia koreguoti + 10 %.

Kriterijus: vertés atsikartojimas 90-110 % serumo reikSmiy ribose arba
nuokrypis 0.9-1.1 + sankirtos taSkas < + 2x analitinio jautrumo (LDL) +
koreliacijos koeficientas > 0.95.

ReikSmés, gaunamos naudojant natrio fluorido/kalio oksalato plazma, yra
apytiksliai 18 % zemesnés nei tos, kurios gaunamos tiriant serumg.

Stabillis 7 dienas 2-8 °C temperatiiroje, 6 ménesius -20 °C temperatiroje. '
Méginius galima uZSaldyti 5 kartus.

ISvardinty risiy méginiai buvo tiriami, pasirinkus tyrimo metu rinkoje
buvusius mégintuvélius, t.y. nebuvo patikrinti visy gamintojy mégintuvéliai.
Jvairiy gamintojy méginiy surinkimo sistemose gali bati skirtingy medziagy,
kurios kai kuriais atvejais gali paveikti tyrimo rezultatus. Jei meginius
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apdorojate pirminiuose mégintuvéliuose (méginiy surinkimo sistemose),
laikykités mégintuvéliy gamintojo instrukcijy.

Prie$ atlikdami tyrima, méginius su nuosédomis centrifuguokite.
Nenaudokite méginiy, inaktyvinty dél karscio poveikio.

Nenaudokite méginiy ir kontroliy, kuriy stabilizavimui buvo naudotas azidas.
UZtikrinkite, kad méginiai, kalibratoriai ir kontrolinés medziagos prie$
matavimg bty 20-25 °C temperaturos.

Dél galimo garavimo poveikio, méginiy, kalibratoriy ir kontroliy matavimai
analizatoriuose turéty bti atlikti per 2 valandas.

Pateiktos medziagos

Apie reagentus skaitykite skyriuje ,Reagentai - darbiniai tirpalai“.
Reikalingos (bet nepateikiamos) medziagos

. 11930427122, IgE CalSet, 4 x 1 mL

. 11731416190, PreciControl Universal, skirta 2 x 3 mL kiekvienam i$
PreciControl Universal 1 ir 2

" 11731416160, PreciControl Universal, skirtas 2 x 3 mL kiekvienam
i$ PreciControl Universal 1 ir 2 (skirta JAV)

- 11732277122, Diluent Universal, 2 x 16 mL méginiy skiediklis arba
03183971122, Diluent Universal, 2 x 36 mL méginiy skiediklis
* Bendra laboratorijos jranga

= Elecsys 2010, MODULAR ANALYTICS E170 arba cobas e
analizatorius

Elecsys 2010 ir cobas e 411 analizatoriy priedai:

. 11662988122, ProCell, 6 x 380 mL sistemos buferis

. 11662970122, CleanCell, 6 x 380 mL matavimo kameros valymo
tirpalas

. 11930346122, Elecsys SysWash, 1 x 500 mL plovimui skirto
vandens priedas

. 11933159001, Adapter for SysClean, adapteris

. 11706802001, Elecsys 2010 AssayCup, 60 x 60 reakcijy indeliai

. 11706799001, Elecsys 2010 AssayTip, 30 x 120 pipeciy antgaliai

MODULAR ANALYTICS E170, cobas e 601 ir cobas e 602 analizatoriy

priedai:

. 04880340190, ProCell M, 2 x 2 L sistemos buferis

. 04880293190, CleanCell M, 2 x 2 L matavimo kameros valymo
tirpalas

. 03023141001, PC/CC-Cups, 12 puodeliy ProCell M ir CleanCell M
paruoSiamajam susildymui prie$ naudojimg

. 03005712190, ProbeWash M, 12 x 70 mL valymo tirpalas
finalizavimo etapui ir praplovimui reagenty keitimo metu

. 12102137001, AssayTip/AssayCup Combimagazine M, 48 détuvés
x 84 reakcijos indeliams ar pipeciy antgaliams, atlieky maiseliai

. 03023150001, WasteLiner, atlieky maiseliai

. 03027651001, SysClean Adapter M, adapteris
Visy analizatoriy priedai:

. 11298500316, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean,
5 x 100 mL sistemos valymo tirpalas

. 11298500160, ISE Cleaning Solution/Elecsys SysClean,
5 x 100 mL sistemos valymo tirpalas (skirta JAV)

Tyrimas
Kad tyrimas bty atliktas tinkamai, laikykités Siame dokumente pateikty

analizatoriaus naudojimo instrukcijy. Specifines analizatoriui tyrimo
instrukcijas skaitykite atitinkamame naudotojo vadove.

Mikrodalelés pakartotinai suspenduojamos automatiskai, prie§
panaudojima. Specifinius tyrimo parametrus nuskaitykite i5 reagento
briikSninio kodo. ISimtinais atvejais, kai nejmanoma nuskaityti briksninio
kodo, jveskite 15-0s Zenkly skaitmeny seka.

Atvésintus reagentus susildykite iki mazdaug 20 °C temperattiros ir
jstatykite j analizatoriaus reagenty diskg (20 °C). Venkite puty susidarymo.
Sistema automatiskai reguliuoja reagenty temperaturg ir buteliuky
atidaryma/uzdaryma.

cobas’

Kalibravimas

Atsekamumas: Sis metodas standartizuotas pagal 2-gj PSO TPP
(tarptautinj pamatinj preparatg) pamatinis etalonas 75/502.

Kiekviename Elecsys reagenty rinkinyje yra etiketé su brik3niniu kodu, joje
— konkreti tam tikros reagenty partijos kalibravimui reikalinga informacija.
Numatytoji pagrindiné kreivé yra pritaikoma analizatoriui, naudojant
atitinkamg CalSet.

Kalibravimo daznis: kalibravimas turi biti atliekamas po vieng kartg su
kiekviena reagenty partija, naudojant vieZig reagents (t. y. praéjus ne
daugiau nei 24 valandoms nuo reagenty rinkinio registravimo
analizatoriuje). Kalibravimo atnaujinimas rekomenduojamas:

* po 1 ménesio (28 dieny), naudojant tos pacios partijos reagentus
= po 7 dieny (analizatoriuje naudojant tg patj reagenty rinkinj)

= pagal poreikj: pvz.: jei kokybés kontrolés rezultatai nepatenka j
nurodytas ribas

Kokybés kontrolé
Kokybés kontrolei naudokite PreciControl Universal.
Papildomai galima naudoti kitg tinkamg kontroling medziaga.

Skirtingiems koncentracijy intervalams skirtos kontrolés turéty biiti
atliekamos atskirai (kiekviena) bent kartg per 24 valandas, kai tyrimas yra
naudojamas; vieng kartg - vienam reagenty rinkiniui, taip pat po kiekvieno
kalibravimo.

Kontrolés intervalai ir apribojimai turéty atitikti kiekvienos laboratorijos
individualius reikalavimus. Gautos reikSmés turéty patekti j nustatytas ribas.
Kiekviena laboratorija turi numatyti korekcines priemones, kuriy reikty imtis,
reikSméms nepatekus j nustatytas ribas.

Vadovaukités nustatytais valstybiniais ir vietiniais reikalavimais kokybés
kontrolei uztikrinti.

Skaiciavimas
Analizatorius automatiskai paskaiciuoja kiekvieno méginio analités
koncentracijg (IU/mL arba ng/mL).

Perskaiciavimo faktoriai: IU/mL x 2.40 = ng/mL

ng/mL x 0.42 = |U/mL

Apribojimai - poveikiai

Tyrimui jtakos neturi gelta (bilirubinas < 633 pmol/L arba < 37 mg/dL),
hemolizé (Hb < 0.062 mmol/L arba < 0.1 g/dL; nenaudokite méginiy su
matomais hemolizés pozymiais), lipemija (trigliceridai < 30.8 mmol/L arba
< 2200 mg/dL) ir biotinas (< 409 nmol/L arba < 100 ng/mL).

Kriterijus: atkartojamumas + 10 % pradinés reikSmés ribose.

Pacientams, gydomiems didelémis biotino dozémis (t.y. > 5 mg/parai),
kraujo mégin;j galima imti praéjus ne maziau kaip 8 valandoms po
paskutinés biotino dozés suvartojimo.

Reumatoidinio faktoriaus jtaka nebuvo pastebéta, kai jo koncentracija sieké
iki 6000 1U/mL (metody palyginimas: Elecsys IgE tyrimas ir rinkoje esantis
IgE tyrimas su 50 méginiy).

Didelés dozés ,kablio" efektas nepasireiskia, kai IgE koncentracija yra iki
50000 plU/mL (120000 ng/mL).

Buvo atlikti in vitro tyrimai su 37 daZniausiai naudojamais medikamentais.
Saveika buvo nustatyta tiriant pacientus, gydomus Xolair (omalizumabu).
Nenaudokite méginiy, gauty i$ pacienty, gydomy Xolair (omalizumabu) ar
panasiais vaistais su anti-IgE antikiinais.

Retais atvejais gali pasitaikyti trukdziy dél ypa¢ dideliy specifiniy tyrimo
antikiiny, rutenio ar streptavidino antikany titry. Siy trukdZiy jtaka sumazina
tam pritaikyta tyrimo procedra.

Diagnozuojant, rezultatai visada turéty biti vertinami kartu su paciento
anamneze, fizinio istyrimo duomenimis ir kitais radiniais.

Apribojimai ir reikSmiy ribos

Matavimy ribos

0.100-2500 IU/mL arba 0.240-6000 ng/mL (apibréziamos pagal apatine
nustatymo ribg ir pagrindinés kreivés maksimuma). ReikSmés, esancios
Zemiau apatines nustatymo ribos, yra pateikiamos kaip < 0.100 IU/mL arba
< 0.240 ng/mL. Reikmes, esancios virs matavimy ribos, yra pateikiamos,
kaip > 2500 IU/mL arba > 6000 ng/mL (arba iki 50000 IU/mL, arba

120000 ng/mL su 20 karty atskiestais méginiais).
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Matavimo reikSmiy apatinés ribos

Apatine tyrimo nustatymo riba

Apatiné nustatymo riba: 0.100 1U/mL (0.240 ng/mL)

Apatiné nustatymy riba parodo Zemiausig iSmatuojamg analités
koncentracija, kurig galima atskirti nuo nulio. Ji apskaiciuojama kaip
reikSme, esanti dviem standartiniais nuokrypiais aukciau zemiausio
standarto (pagrindinis kalibratorius, standartas 1 + 2 SD, atkartojamumo
tyrimas, n = 21).

Skiedimas

Méginiai, kuriy IgE koncentracija yra auk$ciau matavimy ribos, gali bati
skiedziami Diluent Universal skiedikliu. Rekomenduojamas atskiedimo
santykis yra 1:20 (nustatomas automatiSkai MODULAR ANALYTICS E170,
Elecsys 2010 arba cobas e analizatoriuose arba rankiniu budu). Atskiesto
méginio koncentracija turi bati > 125 1U/mL (>300 ng/mL).

Po rankiniu bidu atliekamo skiedimo rezultatg padauginkite i$ skiedimo
koeficiento.

Po atskiedimo analizatoriuje, MODULAR ANALYTICS E170, Elecsys 2010
ir cobas e programa automatiskai jvertina atskiedimg skaiCiuojant méginiy
koncentracijg.

Tikétinos reikSmés

Sveiky, neatopisky tyrimo subjekty IgE koncentracijos labai priklauso nuo
amZiaus. Zemiausios reikSmés nustatomos naujagimiams. Normalios
reikSmés pasiekia maksimumg 9-13 mety amziaus grupéje ir vél sumazéja
suaugus.'1213 Rekomenduojamos slenkstinés reikSmes:'3

AmZiaus grupé IU/mL ng/mL
Naujagimiai 1.5 3.6
1-yjy gyvenimo mety kudikiai 15 36
1-5 mety vaikai 60 144
6-9 mety vaikai 90 216
10-15 mety vaikai 200 480
Suaugusieji 100 240

Kiekviena laboratorija turéty jvertinti tikétiny reikSmiy tinkamuma savy
pacienty populiacijai ir, jei butina, nustatyti savo rekomenduojamas
reikSmes.

Specifiniai tyrimo atlikimo duomenys

Toliau pateikiami atitinkamy analizatoriy tyrimo charakteristiky duomenys.
Atskirose laboratorijose gauti rezultatai gali skirtis.

Glaudumas

Glaudumas buvo nustatytas, naudojant Elecsys reagentus, Zzmogaus
serumy misinj ir kontroles, pagal modifikuotg CLSI (Clinical and Laboratory
Standards Institute) metodikg (EP5-A): 6 kartus per dieng, 10 dieny

(n = 60); tyrimo atkartojamumas su MODULAR ANALYTICS E170
analizatoriumi, n = 21. Buvo gauti Sie rezultatai:

Elecsys 2010 ir cobas e 411 analizatoriai
Atkartojamumas
Méginys Vidurkis SD cv
lUmL | ng/mL | IUmL | ng/mL %
Zmogaus serumas 1 32.7 78.5 1.3 3.12 41
Zmogaus serumas2 | 265 636 6.3 15.1 2.4
Zmogaus serumas 3 | 1295 3108 34 81.6 2.6
PreciControl U1 82.3 198 1.6 3.84 2.0
PreciControl U2 340 815 7.7 18.5 2.3

b) U = Universal

cobas’

Elecsys 2010 ir cobas e 411 analizatoriai

Tarpinis glaudumas

Méginys Vidurkis SD Cv

lUmL | ng/mL | IUmL | ng/mL %
Zmogaus serumas 1 | 32.7 785 17 4.1 5.1
Zmogaus serumas 2 | 265 636 10 24 3.8
Zmogaus serumas 3 | 1295 3108 50.4 121 3.9
PreciControl U1 82.3 198 3.1 74 3.7
PreciControl U2 340 815 13.4 322 4.0

MODULAR ANALYTICS E170, cobas e 601 ir cobas e 602 analizatoriai
Atkartojamumas
Meéginys Vidurkis SD Ccv
lUmL | ng/mL | IUmL | ng/mL %
Zmogaus serumas 1 4.4 10.6 0.06 0.14 14
Zmogaus serumas 2 | 261 628 192 | 461 07
Zmogaus serumas 3 | 1018 | 2444 | 9.71 23.3 1.0
PreciControl U1 78.1 188 0.49 1.18 0.6
PreciControl U2 340 817 2.4 5.76 0.7

MODULAR ANALYTICS E170, cobas e 601 ir cobas e 602 analizatoriai

Tarpinis glaudumas

Méginys Vidurkis SD cv

lUmL | ng/mL | IUmL | ng/mL %
Zmogaus serumas 1 |  30.2 725 0.83 1.99 2.7
Zmogaus serumas 2 | 245 588 6.88 165 2.8
Zmogaus serumas 3 | 1207 2899 413 99.1 34
PreciControl U1 78.1 187 2.8 6.7 3.6
PreciControl U2 328 787 1.5 27.6 3.6

Metody palyginimas

Palyginus Elecsys IgE Il tyrimg (y) su Elecsys IgE tyrimu (x), naudojant
klinikinius méginius, gautos tokios koreliacijos (IU/mL):

Tirty méginiy skaiCius: 72

Passing/Bablok' Tiesiné regresija
y=0.93x+0.14 y =0.95x - 2.35
1=0.985 r=0.998

Méginiy koncentracijos buvo apytiksliai nuo 3 iki 1755 IU/mL (apytiksliai nuo
7.2 ki 4212 ng/mL).

Analitinis specifiSkumas

Naudojami monokloniniai antikiinai yra labai specifiski imunoglobulinui E.
Nebuvo nustatyta jokiy kryzminiy reakcijy su imunoglobulinais G, A ir M.

Funkcinis jautrumas

0.500 IU/mL (1.20 ng/mL)

Funkcinis jautrumas yra maziausia analités koncentracija, kurig galima

atkuriamai iSmatuoti, kai tarpinis variacijos koeficientas CV yra < 20 %.
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Roche Diagnostics papildomai naudoja Siuos simbolius ir zenklus, be
iSvardinty standarte ISO 15223-1.

ONTENT Rinkinio turinys
YSTEM Analizatoriai/instrumentai, su kuriais gali bati naudojami
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