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Kizarélag in vitro diagnosztikai célra, kizérélag szakemberek szamara. 0459
1-CEL

Az ELLH.A Echinococcus lehetévé teszi az anti-Echinococcus granulosus szérum antitestek kvantitativ meghatarozasat indirekt hemagglutinacioval. A

célesoportba tartozik mindenki, akinél hidatidézis gyantja mertil fel. Minden készlet 102 teszt elvégzésére vagy 17 reakciora 6 higitasban alkalmas.

2 - BEVEZETES

A hidatidozis vagy cisztas echinokokkdzis egy parazita betegség, amelyet az Echinococcus nemzetségbe tartozé cestoda larvai (hidatid) okoznak. Az Echinococcus granulosus
életciklusa végleges és kdztes gazdakat egyarant igényel. Altalaban a kutya a végleges gazda, a juhok és ritka esetekben az emberek a kiztes gazdak.

A hidatidak leggyakrabban a majban (50-70%), majd a tiidében (25-40%) fordulnak eld.

Az E. granulosus hidatidézis fertézés lasst és alattomos betegséglefolyassal jellemezhets. A fertézés viszonylag tiinetmentes, a biolégiai diagnézis elsésorban az antitestek
kimutatasan alapul.

3-ELV

Az ELI.H.A Echinococcus a kdzvetett hemagglutinaciés elven alapul.

Az érzékenyitett vorosvérsejtek Echinococcus granulosus antigénnel bevont juh vorosvérsejtekbdl allnak.

Az anti-Echinococcus granulosus szérum antitestek jelenléte az érzékenyitett vorosvérsejtek agglutinaciojat eredményezi, ami a kutban zavaros véros/bama lerakodast
eredményez. Specifikus antitestek hidnyaban a vorosvérsejtek gy(rliszeri lerakodast képeznek a kut aljan.

A nem érzékeny vorosvérsejtek biztositjak a reakcié specifitdsat, lehetévé téve a természetes juhellenes agglutininek (Forssman heteroantitestek, fert6z6
mononukledzis antitestek. ..) okozta interferencia kikiiszobolését.

A reakciét U-mikrolemezen végzik.

A kezelés egyszerti és gyors, az eredmények 2 6ran bellil rendelkezésre alinak.

4 - REAGENSZEK ES ANYAGOK

Leiras Mennyiség
R1: 2,2 ml-es fiola érzékenyitett vorosvérsejtekkel 1

R2: 2,2 ml nem érzékenyitett vorosvérsejtekkel toltott fiola
BUF: 55 ml-es fiola foszfatpufferrel, pH 7,2

R3 : 2 ml adszorbens fiola

CONTROL +# : 0,2 ml titralt pozitiv kontroll fiola
CONTROL - : 0,2 ml negativ kontrollt tartalmazé fiola
MIKROPLATINA: U-alaku alju mikroplatina
CSEPPENTO : specialis cseppentd
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5 — OVINTEZKEDESEK

- A reagensek kizarolag in vitro diagnosztikai célra szolgalnak, és csak felhatalmazott személyzet kezelheti Gket.

- A reagensek és a mikrolemez a dobozon feltiintetett vizsgalatok szamaig hasznalhatok. A mikrolemez minden lirege egyszer hasznalatos.

- A BUF reagens kivételével az 6sszes reagens allati eredetii nyersanyagokat tartalmaz, ezért évatosan kell kezelni éket.

- A betegmintak potencialisan fertézéek. Ovatosan kell kezelni éket, betartva a higiéniai szabalyokat és a felhasznalas orszagaban az ilyen tipust termékekre vonatkozod
hatalyos el6irasokat.

- A reagensek natrium-azidot tartalmaznak (koncentracio < 0,1%). A reagensekben talalhaté natrium-azid a csovekben taldlhaté nehézfémekkel reagalva
robbanasveszélyes vegylileteket képezhet. Ezért ajanlott, hogy a reagenseket ne ontse le a mosogatoba, és kévesse a hulladékkezelésre vonatkozé hatélyos
ajanlasokat és eléirasokat.

- A lejérati id6 utan ne hasznalja a reagenseket.

- Ne hasznaljon kiilénb6z6 tételszamu reagenseket.

- Ne hasznaljon sériilt vagy helyteleniil tarolt reagenseket hasznalat el6tt
- Hasznalat el6tt hagyja a szérumot és a reagenseket szobah6mérsékletre melegedni.

- Hasznalat elétt 6vatosan razza fel az R1 és R2 reagenseket.
- Az R1 és R2 reagensek adagolasakor ligyeljen arra, hogy a cseppentd tokéletesen fliggbleges legyen. Ellendrizze, hogy a cseppekben nincsenek
légbuborékok, hogy az adagolds mennyisége allandé legyen.

6 — MINTA VETEL ES KEZELES

Hasznaljon friss szérumot, amelyet vérvétel utdn szaraz csdvekben taroltak (legfeliebb 7 napig 2—8 °C-on vagy 7 napnal hosszabb tarolas esetén -20 °C-on), és amely
nem mutat hemolizist, zavarossagot, ikterust vagy szennyezédést. Minden laboratériumnak ajanlott ellendrizni a hasznalt vérvételi csovek kompatibilitasat.

Kerllie az ismételt fagyasztast és

felolvasztast. Ne bontsa szét a szérumot.

7 - REAGENSZEK TAROLASA ES ELOKESZITESE
A reagensek haszndlatra készek.
A reagensek 2-8 °C-on, eredeti allapotukban és felnyitas utan is stabilak a dobozon feltlintetett lejarati id6ig. Nem szabad fagyasztani 6ket.

8 — SZUKSEGES, DE NEM BIZTOSITOTT ANYAG

- Automatikus pipetta(k) a mérendé térfogathoz igazitott pipettazasi térfogattal;
- Szennyezett hulladék taroléedények;

- Centrifuga;

- Hemolizis csovek.

9 - MODSZER
A reagensek hasznalata el6tt hagyja 6ket

9.1 - A minta elékészitése

A vizsgalandé szérumot 1:40 aranyban higitsa:
* 50 pL szérum;
1,95 ml BUF reagens.

9.2 - A teszt elvégzése mikrolemezen

- Tobbcsatornas mikropipettaval adjon 50 uL BUF reagenset a mikrolemez 8 tiregébe.

- Mikropipettaval adjon 50 pL higitott szérumot az 1. tregbe.

Keverje 6ssze a szérumot a BUF reagenssel, és végezzen sorozatos higitast, lehetéleg mikrodilutaloval, Ggy, hogy 50 uL-t atvisz az 1. Uiregbél a 2. tiregbe, majd 50 pL-t
a 2. lregbdl a 3. Uregbe, és igy tovabb, amig el nem éri a 6. Ureget. Ezutan a 6. liregb6l 50 pL-t kiént.

igy 1:80 és 1:2560 kézotti higitasokat kapunk.

- Adjon 50 pL higitott szérumot a 7. Uregbe.
Keverje 6ssze a szérumot a BUF reagenssel, majd 6ntson ki 50 pL-t.
Ez a higitas (1:80) a szérumkontroll, amelynek feladata az egyes szérummintakban eléforduld természetes juhellenes agglutininek kimutatasa.

- Ovatosan razza fel az R1 és R2 reagenseket.
* Adjon 1 csepp R1 reagenst az elsé 6 Uregbe.
« Adjon 1 csepp R2 reagenset a 7. Uregbe (szérumkontroll).
« Adjon 1 csepp R1 reagenset a 8. liregbe (reagens kontroll), amelynek feladata a BUF és az R1 reagens érvényességének ellendrzése.

Megjegyzés: Minden teszt sorozatnal csak egy reagens kontrollt végezzen.

- Nagyon 6vatosan rdzza meg a lyukak tartalmat:
« vagy kézzel, a mikrolemezt oldalra fektetve, annak oldalat oldaliranyban megkopogtatva;
« vagy mikrolemezes lemezekhez valo rezgélemezes razogéppel (példaul 1300 fordulat/perc sebességgel 10 masodpercig). Ne hasznaljon orbitalis razégépet.

- Ezutan hagyja a lemezt zavartalanul, rezgéstol védve, 15 és 30 °C kozotti szobah6mérsékleten.
- 2 ¢ra elteltével olvassa le a reakciét. Az eredmények legalabb 1,5 éra, legfeliebb 24 éra elteltével értelmezhetok.

9.3 — A természetes juhellenes agglutininek adszorpcidja a szérumkontroll agglutinaciéja esetén
- Ovatosan razza fel az R3 reagenset.
- Egy csébe adjon hozza és keverje 6ssze:
* 0,1 ml szérumot;
* 0,3 ml R3 reagens.
- Inkubalja szobahémérsékleten 60 percig.
- Centrifugalja 2000 rpm-en 15 percig.
- Gylijtse 6ssze a felliluszot; a szérum most 1:4 higitasi.
- Végezziink 1:10 higitast a fellliszoé folyadékbdl BUF reagensben, hogy adszorbealt alap higitast kapjunk (1:40).
- Kovesse a ,Teszt elvégzése mikrolemezen” cimii részben leirt |épéseket, de a készlet higitasat cserélje ki az adszorbealt készlet higitasara.

10 - LEOLVASAS
Negativ reakcio: Hemagglutinacié hianya.
Kisebb-nagyobb gy(irii jelenléte a kut aljan.
Pozitiv reakcio: Hemagglutinacié jelenléte.

A kutot borité zavaros vorés/bama Uledék jelenléte, néha finom periférids szegély jelenléte.

Példa: Pozitiv szérum 1/1280 higitasban.

180 1/160 1/320 1/640 11280 1/2560 Szérum Reagens
kontroll kontroll

11 - AZ EREDMENYEK ERTELMEZESE

Titer < 1/160: Nem jelentds reakcio.

Hidatidozis valészinUsithetd hidnya.

Ismételie meg a tesztet 2-3 héttel késdbb, és kombinalja immunblotting vizsgalattal.
Titer = 1/160: Kétséges reakcio.

Ismételje meg a tesztet 2-3 hét mulva, és kombinalja immunblotting vizsgalattal.
Titer 2 1/320: Jelentds reakcid, amely progressziv hidatidézisra utal. 12 —

BELSO MINOSEG-ELLENORZES
A CONTROL+ és CONTROL- reagenseket Ugy kell kezelni, mint a teszt szérumokat. A CONTROL+ reagensek titerének meg kell egyeznie a fiola cimkéjén feltlintetett
titernel + egy higitas. A CONTROL- reagenseknél nem lehet vérsejt-6sszecsapzodas. Ha vérsejt-0sszecsapzodas tapasztalhato, a teszt érvénytelen.



13 - A HIBAK OKAI ES A TESZT KORLATAI

- A szérum nem megfeleld tarolasa.

- A reagensek rossz tarolasa a felnyitas utan.

- Csak a készletben talalhat6 cseppentéket hasznalja!

- Csak a készletben talalhato, U alaku alju lemezeket haszndlja.

- Ne cserélje ki az R1 és R2 reagensek cseppentéit.

- Az els6 6 Uregben pozitiv reakcié esetén végezzen tovabbi sorozatos higitast a hemagglutinacio titerhataranak meghatarozasa érdekében.

- A szérumkontrolnak negativ reakciot (gy(ir(i) kell adnia. Ha ez a kontroll hemagglutinaciét mutat, akkor a tesztet meg kell ismételni, miutan a szérumbol
adszorpcidval eltavolitottak a természetes juhellenes agglutinineket.

- A reagenskontrolinak negativ reakciot (gydr(t) kell adnia. Ha ez a kontroll hemagglutinaciot mutat, az ELL.H.A Echinococcus készlet nem hasznalhato.

- Bizonyos szérumok, amelyek antitestkoncentracioja nagyon magas, a kezdeti higitdsokban zéna jelenséget (a zavarossag eltiinésével) okozhatnak, amely a késébbi
higitasokban eltiinik.

- A reagensek mindsége lehetévé teszi, hogy a reakciot este elvégezzék, és a tesztet masnap reggel leolvassak, feltéve, hogy a mikrolemezt semmilyen médon nem
mozgatjak, és minden rezgésforrastol védik.

- Ne haszndlja Ujra a teszt elvégzéséhez mar hasznalt kutat.

- A francia orvosi biolégiai eljarasokra vonatkozé némenklatira elGitja, hogy az echinokokkozis szerologiai sziirésénél az anti-Echinococcus antitestek keresését két
kilénbdz6 technikaval kell elvégezni. Ez azért van igy, hogy az ismeretlen interferensek kizarhatok legyenek. Ennek a szeroldgianak az atfogé értelmezése ezért a
kilénb6z6 technikak eredményein kell alapulnia. Minden esetben sziikséges, hogy a végleges diagnoézis feldllitasa elétt teljes mértékben figyelembe vegyék a klinikai,
epidemioldgiai és bioldgiai adatokat.

- A mikrolemezt mozgatasa vagy rezgése nélkill a teszt elvégezhetd este, és masnap reggel (azaz maximum 24 6ras reakciéidé utan) leolvashatd.

14 - TELJESITMENY

14.1 — ANALITIKAI TELJESITMENY

14.1.1 - Ismételhetéséq

Pozitiv szérum esetén a késziilék 100%-os ismételhetéséggel rendelkezik, egy Uregnyi eltéréssel elfogadhaté
tliréshatarral. Negativ szérum esetén a késziilék 100%-os ismételhetéséggel rendelkezik, az eredmény pozitiv
tlréshatar nélkal.

A szérumkontroll és a reagenskontroll Gregek 100%-os ismételhetéséggel rendelkeznek.

14.1.2 — Reprodukalhatésag

Pozitiv szérum esetén a késziilék 100%-os reprodukalhatésaggal rendelkezik, elfogadhato toleranciaval, amely egy
kutnyi kiilénbséget jelent. Negativ szérum esetén a késziilék 100%-os reprodukalhatdsaggal rendelkezik, az
eredmény pozitiv toleranciaja nélkl.

A szérumkontroll és a reagenskontroll tiregek 100%-os reprodukalhatésaggal rendelkeznek.

14.1.3 - Interferencia

Az Echinococcus két fajanak, az E. multilocularisnak és az E. granulosusnak a magas genetikai homologiaja miatt masodlagos vizsgalatokra van szikség a
keresztreaktivitas kizarasahoz (9).

Keresztreakciokat figyeltek meg anti-Fasciola antitestek vagy anti-S. mansoni antitestek pozitiv mintaival (2).

Keresztreakciokat figyeltek meg toxoplazmozisban, HIV-fertézésben, EBV-fert6zésben, aspergillézisban, filariézisban és klonorchiasisban szenvedsé betegek
mintainal (1,3).

A hemoglobin, lipidek és bilirubin potencidlis interferencidjat a CLSI EP07 ajanlasoknak megfelel6en vizsgaltak (4,5,6,7,8). A kévetkez6
maximalis koncentraciokig nem észleltek jelentds interferenciat:

Vizsgalt anyagok Maximalis koncentraciok
Bilirubin 800 mg/l
Lipidek 15 g/
Hemoglobin 10 g/

A szakirodalom alapos attekintése lehetévé tette szamunkra, hogy kizarjuk a lehetséges gydgyszerkélcsonhatasokat, mikézben a leheté legnagyobb mértékben
csokkentettiik a még azonositatlan interferensekkel kapcsolatos kockazatot.

14.2 - KLINIKAI TELJESITMENY

Az ELLH.A Echinococcus Echinococcus granulosus antigénnel szenzitizalt vorosvérsejtekbdl all. Biztositja a reakcio érzékenységét és specifitasat. 221 emberi szérum
vizsgalata 93,0% érzékenységet (a ciszta helyétdl fiiggetlenil) és 94,9% specifitast mutatott. Az IFI és ELISA tesztekkel valo Osszehasonlitasok jelentds
komplementaritast mutattak ezek kozott a kiilénbdzé reakciok kozott (1).

Az ELLH.A Echinococcus készlet kiinikai teljesitményét 6t, 2009 és 2023 kozétt megjelent publikacié (2,10,11,12,13) alapjan végzett tudomanyos irodalom
attekintésével értékelték.
A kovetkez6 eredményeket kaptuk:

1. tablézat: Kiinikai teljesitmény 1/160 kiisz8b4Ek ese¥ghulmany 4. tanulmany [12]
Kozzététel éve 2023

23 szérum cisztas echinokokkdzis
gyanuval kezelt betegektdl

Populacio

Osszehasonlité médszer . L
Szovettani vizsgalat

(referencia standard)
Erzékenység 1/160 94%"°
Specifitas 1/160 100%"
PPV*1/160 100%"
NPV* 1/160 85,7%"

2. és 3. tablazat: Klinikai teljesitmény 1/320 kiiszobérték esetén

Tanulmany 1. tanulmany [10] 2. tanulmany [11] 3. tanulmany [2]
Kozzététel éve 2009 2024 2010
30 szérum més
i iszta arazitozisban szenvedd
19 pulmonalis hidatid | . aZi?(?zisban 74 szérum cisztés 30 cisztas p s
isztas betegek P 20 & b o = 10 parazitézismentes
Populacié o széruma és egyéb p Z (51n8 szenveds, egyéb S. mansoni (n=6), et P
pulmonélis alany szeruma és 23 férfi, 3 és 86 év kézott) | parazitologiai fertézéssel |  Fasciola (n=6), H. nana leg szeruma
betegségekben nem rendelkez6 betegek | (n=6), E. histolytica (n=6)
szenvedd széruma és Giardia lamblia (n=6).
betegek széruma
Osszehasonlité modszer Mikédési NA NA Klinikai és radiologiai Klinikai elemzés és NA NA
(referencia standard) eredmények jelentések miitét
eredményei
Erzékenység 1/320 736 70,8 86,7
Specifitas 1/320 98,3 96,2 95
PPV* 1/320 93,3 97,1 92,9
NPV* 1/320 92,1 64,1 90,5
Tanulmany 4. tanulmany [12] 5. tanulmany [13]
Kiadas éve 2023 2016
Populacié 23 szérum c;zééas::gg:kokkézls 18 cisztas echinokokkozisban | - 27 felnétt cisztas 20 szérum egészséges
opulacio G hie g echir bzisban alanyoktol
széruma szenveds beteg széruma
?ssrzeh:csi:r;lt;u; r:;c;?zer Szovettani vizsgalat Klinikai vizsgalat és orvosi képalkotas
Erzékenység 1/320 82,4%° 88,9%°
Specifitas 1/320 100%* 100%°
PPV*1/320 100%* 100%*
NPV* 1/320 66,7%" 80%*

*: PPV: Pozitiv prediktiv érték
*: NPV: Negativ prediktiv érték
2: Az ELITech Microbio altal szamitott érték

A tudomanyos irodalomban a klinikai érzékenység és specifitas 1/160-as szignifikanciakliszobérték esetén 94%, illetve 100%.

1/320 szignifikanciakiiszobérték esetén a klinikai érzékenység és specifitas 73,6% és 88,9%, illetve 95% és 100% kozétt mozog. 1/160
szignifikanciakliszobérték esetén a PPV 100%, az NPV pedig 85,7%.

1/320 szignifikanciakiiszobérték esetén a PPV 92,86% és 100% kozétt, az NPV pedig 66,67% és 92,1% kozott mozog.

15 - HULLADEK ELTAVOLITAS

A hulladékot a higiéniai szabalyoknak és a felhasznélas orszagaban az ilyen tipust termékekre vonatkozé hatalyos eléirasoknak megfeleléen kell artalmatlanitani.

Ha a BUF reagens kiémlott, tisztitsa meg a munkateriiletet abszorbens papirral, majd oblitse le vizzel. Ha méas reagens széruma 6mlétt ki a munkatertiletre, tisztitsa meg
fehéritével és abszorbens papirral.
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