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HIV-1/HIV-2-vasta-ainetesti

Kertakayttdinen ja nopea vasta-aineiden maaritys
HIV-virus, tyyppi 1 (HIV-1) ja tyyppi 2 (HIV-2)
90-1015 - Yksi INSTI® HIV-1/HIV-2-vasta-ainetesti seka tukimateriaalit (kdytettava hoitopisteessa)

30"
2°c/ﬂ/ Sailyta 2-30 °C:ssa. Vain in vitro -diagnostiseen kayttoon. @l

Uﬂ Lue koko kéayttéohje ennen testimenettelyn aloittamista. Vaikka testaus on helppoa,
testimenettelyn noudattaminen on vélttamatonta, jotta testilla voidaan saada tarkkoja tuloksia.

KAYTTOTARKOITUS - ei luovuttajien seulontaan

INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetesti on kertakayttdinen, nopea, lapivirtaustyyppinen in vitro
kvalitatiivinen immunomaaritys HIV-viruksen tyypin 1 ja tyypin 2 vasta-aineiden havaitsemiseen
ihmisen EDTA-kokoveresta, sormenpaasta otetusta veresta, seerumista tai EDTA-plasmasta. Testi on
tarkoitettu koulutetun henkiléston kayttoon ladketieteellisissa laitoksissa, kliinisissa laboratorioissa,
ensihoitotilanteissa ja ladkareiden vastaanotoilla diagnostisena testina, joka pystyy antamaan tulokset
alle minuutissa. INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetesti soveltuu ainoastaan vieritestaukseen tai
testaukseen hoitopaikalla, ei kotitestaukseen. Kaikkia vaadittuja INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestia
edeltédvaa ja sen jalkeistd neuvontaa koskevia ohjeita on noudatettava jokaisessa ymparistossa. Testi
on pakattu pakkaukseen, joka sisaltdd INSTI-membraaniyksikon, naytteen laimennusliuoksen (liuos
1), varinkehitteen (liuos 2) ja kirkastusliuoksen (liuos 3) seka tukimateriaalit (lansetti, pipetti ja
alkoholipyyhe).

YHTEENVETO

Hankinnainen immuunivajavuus (AIDS) johtuu ainakin kahdesta retroviruksesta, HIV-1:sta ja HIV-
2:sta. HIV-1 ja HIV-2 ovat samanlaisia genomiselta rakenteeltaan, morfologialtaan ja kyvyltaan
aiheuttaa AIDSia.! HIV tarttuu padasiassa seksuaalisessa kanssakdymisessd, kosketuksissa veren tai
verituotteiden kanssa tai tartunnan saaneelta aidilta sikidlle. Ihmisia, joilla on lisdantynyt HIV-infektion
riski, ovat hemofiliakit, suonensisdisten huumeiden kayttajat ja miehet, jotka harrastavat seksia
miesten kanssa (MSM). HIV on I8ytynyt potilaista, joilla on AIDS tai AIDSiin liittyvé kompleksi (ARC),
ja henkildista, joilla on suuri riski saada AIDS.%® HIV-vaippaproteiineille spesifiset vasta-aineet ovat
yleisia sellaisten henkildiden seerumeissa, joilla on suuri riski saada AIDS, seka ihmisilla, joilla on
AIDS tai ARC.5-7 HIV-vasta-aineiden esiintyminen tarkoittaa, ettd virukselle on altistuttu, mutta se ei
valttamatta tarkoita AIDS-diagnoosia.. HIV-vasta-aineiden esiintyvyyttd henkil6illa, joilla ei tiedeta
olevan riskia saada HIV-infektiota, ei tunneta, mutta niitd on huomattavasti vdhemman.® HIV-vasta-
aineiden puuttuminen ei tarkoita, ettd henkil6lla ei ole HIV-1:ta tai HIV-2:ta. HIV on eristetty
seronegatiivisista henkildistd ennen serokonversiota. Testin spesifisyys ja herkkyys riippuvat
muun muassa seuraavista tekijoistd: a) vasta-aineiden havaitsemiseen kaytettavien HIV-antigeenien
valinta, b) havaitsemiskonjugaatin tunnistamat vasta-aineluokat ja c) testin suorittamiseen kaytetyn
protokollan monimutkaisuus.? Joissakin naytteissd voidaan havaita epéaspesifisid reaktioita.
Reaktiivisia INSTI-testituloksia tulee pitdd alustavana tuloksena, ja asianmukaista neuvontaa
annetaan hoitoymparistdssa. Reaktiivisen pikatestituloksen jélkeen laskimoverindyte on kerattava
EDTA-kokoveren tai plasman kerdysputkeen tai putkeen, jossa ei ole antikoagulanttia (seerumin), ja
toimitettava laboratorioon HIV-n vahvistamista varten.

TESTIN PERIAATTEET

INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetesti on manuaalinen, visuaalisesti luettava, lapivirtaustyyppinen
kvalitativinen immunomaaritys HIV-1/HIV-2-vasta-aineiden havaitsemiseen ihmisen veresta,
seerumista tai plasmasta. Testi koostuu muovikasetin sisélla olevan imukykyisen materiaalin paalle
sijoitetusta  synteettisestd suodatinmembraanista. Tatd kutsutaan INSTI-membraaniyksikoksi.
Membraania on kasitelty HIV-1- ja HIV-2-rekombinanttiproteiineilla, jotka reagoivat naytteen HIV-
1/HIV-2-vasta-aineiden kanssa ja luovat membraaniin erillisen visuaalisen merkin. Membraanissa on
myds kontrollipiste. Proteiini-A:lla kasitelty kontrollipiste pystyy havaitsemaan normaalisti veressa ja
veren komponenteissa esiintyvat 1gG ta-aineet. IgG ta-aineet reagoivat variaineen kanssa ja
luovat membraaniin visuaalisen merkin. Koska |gG-vasta-aineita esiintyy normaaleissa tai HIV-
positiivisten verindytteissa, kontrollipiste antaa visuaalisen merkin testin suorittamisen yhteydessa
osoittaen, ettd testi suoritettiin oikein. Jos kontrollipiste ei ndy, testi on virheellinen. Testipisteen
membraaniin upotetut HIV- 1- ja HIV-2-rekombinanttiproteiinit havaitsevat naytteessa esiintyvat HIV-
vasta-aineet. Testipisteen havaitsemat vasta-aineet reagoivat vériaineen kanssa ja luovat
membraaniin nékyvan merkin. Membraaniyksikkd on suunniteltu suodattamaan, absorboimaan ja
sailyttamaan testindyte ja kaikki testireagenssit siten, ettd se rajoittaa henkiloston altistumista
mahdollisesti tarttuville aineille.

Testin suorittamiseen tarvittavia reagensseja ovat naytteen laimennusliuos (liuos 1), varinkehite (liuos
2) ja kirkastusliuos (liuos 3). Testi suoritetaan lisddmallé veri-, seerumi- tai plasmanayte naytteen
laimennuspulloon, joka hajottaa punasoluja. Taméa nayte-/laimennusliuos kaadetaan sitten
membraaniyksikon koloon. Suodatusmembraanin proteiinit havaitsevat mahdolliset naytteessa
esiintyvat HIV-1/HIV-2-vasta-aineet. Vérinkehite lisdtdan sitten membraaniyksikkdon. Varinkehite
reagoi havaittujen vasta-aineiden kanssa luoden selkedn sinisen pisteen kontrollikohtaan. Jos
naytteessa on HIV-1/HIV-2-vasta-aineita, sininen piste ndkyy myds membraanin testikohdassa.
Viimeisessa vaiheessa kirkastusliuos lisatdan membraaniin taustavarin vaalentamiseksi, jotta kontrolli-
ja testipisteet nékyisivat selkedmmin.

Antigeenin valinta: INSTI HIV-1/HIV-2 -testauksessa kaytetdgan HIV-1:n (gp41) ja HIV-2:n (gp36)
rekombinanttien transmembraanisten proteiinien yhdistelmaa. Naiden proteiinien kayttd ratkaisee
viruslysaatteihin tai ydinantigeenin ja muiden virusproteiinien yhdistelmaan perustuvien testien
herkkyys- ja spesifisyysongelmat. '

Vasta-aineid havait inen: INSTI HIV-1/HIV-2-maérityksessd kaytetddn ainutlaatuista
reagenssia HIV-1/HIV-2-vasta-aineiden havaitsemiseen. Vaikka INSTI HIV-1/HIV-2-maaritys on
ensisijaisesti suunniteltu havaitsemaan spesifisten vasta-aineiden IgG-luokka, maarityksen on
osoitettu havaitsevan vasta-aineita naytteissa, jotka on saatu infektion varhaisessa vaiheessa ja
serokonversion aikana, ja infektion my6haisemmissé vaiheissa saaduissa alhaisen titterin anti-HIV-1-
naytteissa.

Testin monimutkaisuus: INST| HIV-1/HIV-2-testauksen tarkoituksena on véhentada protokollan
monimutkaisuutta. INSTI HIV-1/HIV-2-testaus ei vaadi naytteen valmistelua, tarkkaa ajoitusta tai
useita vaiheita, jotka sisdltdvat useita pesuja ja reagensseja. Nama vaatimukset lisdavat testin
monimutkaisuutta ja johtavat menettelyvirheisiin, jotka voivat vaikuttaa haitallisesti herkkyyteen ja
spesifisyyteen. Kokonaistestiaika voi vaihdella hieman néaytteen tyypisté riippuen, mutta validien
testien tulokset ovat aina selvasti luettavissa minuutin kuluessa.

NAYTTEEN KERAAMINEN JA SAILYTYS

1. Ota EDTA-kokoveri-, EDTA-plasma- tai seerumindytteet ottamalla verindyte laskimosta. Kayta
laventelikorkkisia EDTA-antikoagulanttiputkia kokoverelle ja plasmalle tai punakorkkisia (ei
antikoagulantti-) putkia seerumille.

. Jos kaytat plasmaa tai seerumia, erota ne verisoluista sentrifugoimalla.

. Seerumia tai EDTA-plasmaa voidaan sailyttda 2—8 °C:ssa enintdan 5 paivan ajan, pakastettuna < -
20 °C:ssa 3 kuukauden ajan tai pakastettuna < -70 °C:ssa vuoden ajan.

4. EDTA-antikoagulanttiin kerattyja kokoverinaytteité voidaan sailyttda 2—8 °C:ssa, ja ne on testattava

48 tunnin kuluessa. Al3 lammita tai jaadyta kokoverinaytteits.

5. Ala laimenna ennen testausta.
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PAKKAUKSEN KOMPONENTIT JA SAILYTYS

aooc  INSTI-komponentit on sailytettédva 2-30 °C:ssa.
90-1015: kaikki pakkauksen komponentit on pakattu erikseen vain kertakaytton.
2°C Jokainen testi edellyttda seuraavia materiaaleja:

1. Membraaniyksikko, erikseen pakattu, valmisteltu kontrolli- (IgG-vasta-aineiden havaitseminen) ja
testaus (gp41- ja gp36-antigeeni) -reaktiopisteilla. Ainoastaan kertakayttéinen INSTI-menettelyssa.

2. Naytteen laimennin A Liuos 1 -injektiopullo, joka siséltaa 1,5 ml tris-glysiinipuskuroitua liuosta,
joka siséltaad solulyysireagensseja, ja jossa on riittdvasti tilaa INSTI-méaarityksessa testattavan
veren, seerumin tai plasmanaytteiden lisddmistd varten. Kayttévalmis, sekoittamista tai
valmisteluita ei tarvita. Sisaltda 0,1 % natriumatsidia sailéntaaineena, ainoastaan kertakayttéinen
INSTI-menettelyssa.. Vakaa pakkausmerkinndissa ilmoitettuun paivamaaraan saakka sailytettyna
asianmukaisesti.

3. Varinkehite /\ Liuos 2 -injektiopullo, joka sisaltéd 1,5 ml sinistd boraattipuskuroitua omaa
indikaattoriliuosta, joka on suunniteltu havaitsemaan IgG ta-aineet kontrollipists a ja
spesifisia  HIV- ta-aineita testipi Ainoastaan kertakayttdinen INSTI-menettelyssa.
Kayttovalmis, kadantele 2-3 kertaa valittdmasti ennen kayttoa. Sisaltdd 0,1 % natriumatsidia
sailéntaaineena. Vakaa pakkausmerkinndissa ilmoitettuun paivamaaraan saakka sailytettyna
asianmukaisesti.

4. Kirkastusliuos A Liuos 3 -injektiopullo, joka sisaltdd 1,5 ml omaa tris-glysiinipuskuroitua
kirkastusliuosta, joka on suunniteltu poistamaan taustavarjdys membraaniyksikdsta ennen INSTI-
testituloksen lukemista . Kayttovalmis, sekoittamista tai valmisteluita ei tarvita. Ainoastaan
kertakayttéinen INSTI-menettelyssa. Siséltdéd 0,1 % natriumatsidia séailontdaineena. Vakaa
pakkausmerkinnoissa ilmoitettuun paivamaaraan saakka sailytettyna asianmukaisesti.

TUKIMATERIAALIT ®

Seuraavat pakkauksen mukana toimitettavat materiaalit tarvitaan testattaessa sormenpéaéasta otettua
kokoverta:

1. Kertakayttéinen alkoholipyyhe
2. Kertakayttdinen lansetti
3. Kertakayttdinen pipetti, 50 pl

TARVITTAVAT MATERIAALIT, JOTKA EIVAT SISALLY PAKKAUKSEEN

= Henkilokohtaiset suojavarusteet.

= Ongelmajatteiden kerdysastia ja desinfiointiaineet.

= Imukykyiset pumpulipallot sormenpaan haavan tai pistoskohdan sulkemiseen.

Verindytteen keraamista ja testausta varten:
= Valineet laskimopistosta varten.

= Asianmukaiset verenkeraysputket.

= Asianmukaiset kuljetussailiot.

= Tarkkuuspipetti, johon mahtuu 50 pl naytetta.

LISAVARUSTEENA SAATAVILLA OLEVAT MATERIAALIT

INSTI HIV-1/HIV-2-testikontrollit: BioLytical Laboratoriesilta on saatavilla laadunvalvontaa varten
erillinen HIV-negatiivinen seerumindyte ja HIV-1-/HIV-2-positiiviset defibrinoidut
plasmakontrollindytteet nro. 90-1036. Katso lisétietoja Laadunvalvonta-osiosta seka INSTI HIV-1/HIV-
2-testikontrollien kayttdohjeista.

VAROITUKSET

Vain in vitro -diagnostiseen kayttoon @l
Lue koko pakkausseloste ennen testimenettelyn aloittamista. Vaikka testaus on helppoa,
testimenettelyn noudattaminen on valttdmatonta, jotta testilla voidaan saada tarkkoja tuloksia.

. Ala sekoita reagensseja eri erista.

Al4 kayté reagensseja tai pakkauksia ilmoitetun viimeisen kayttépaivan jalkeen.

. Ala kéytd membraaniyksikkda, jos foliopussi on aiemmin avattu tai jos pakkauksen eheys on

vaarantunut. Avattu membraaniyksikko on kaytettava valittomasti.

4. Esta reagenssien mikrobikontaminaatio.

5. Kaikissa testauksen reagensseissa on 0,1 % natriumatsidia. Natriumatsidi voi reagoida lyijy-
tai kupariputkistojen kanssa ja muodostaa erittdin rajahtavia metalliatsideja. Jos natriumatsidia
sisaltavat tuotteet havitetdan viemariin, esta atsidien kertyminen huuhtelemalla runsaalla vedella.
Tarkista paikallisilta saantelyviranomaisilta, milléd pitoisuudella natriumatsidia sisaltavat tuotteet
luokitellaan ongelmajatteeksi.

6. INSTI HIV-1/HIV-2 -maarityksen suorituskykyominaisuuksia ei ole vahvistettu muille kehon
nesteille kuin EDTA-kokoverelle, sormenpaasta otetulle verelle, seerumille ja EDTA-plasmalle.
Muista antikoagulantteista kuin EDTA:sta keratyn veren kaytt6a ei ole vahvistettu. Saatavilla ei ole
riittdvasti tietoja muiden kehon nesteiden, yhdistetyn veren tai yhdistetyn seerumin ja EDTA-
plasman testien tulkitsemisesta tai téllaisista yhdistelmista saatujen tuotteiden tulkinnasta.

7. Reagenssin ja naytemadrien suositusten laiminlyonti voi johtaa nesteiden vuotamiseen ja/tai
ylivuotoon testilaitteesta.

8. Jos pakkaus on jaahdytetty, tuo pakkaus huoneenlampddn ennen testin suorittamista. Kayta INSTI
HIV-1/HIV-2 -testikontrollejavarmistaaksesi pakkauksen asianmukaisen suorituskyvyn.

9. A Potilaat, jotka saavat pitkdaikaista antiretroviraalista ladkehoitoa, voivat saada vaaran
negatiivisen INSTI HIV-1/HIV-2-testituloksen.

10.Potilaat, joilla on vaikea hypogammaglobulinemia, kuten multippeli myelooma, voivat saada INSTI-
madrityksella vaaran negatiivisen tai virheellisen tuloksen.

11.Potilaat, joiden hemoglobiinipitoisuus on kohonnut, voivat saada INSTI-maarityksella vaaran

negatiivisen tuloksen. ™

[RENIN

VAROTOIMET

1. /\ Kaikkia naytteitd on kasiteltdva ikdan kuin ne voisivat levittdd tarttuvia tauteja.

Bioturvallisuustason 2 kaytantja tai vastaavia maarayksia on suositeltavaa noudattaa.™

. Pese kadet huolellisesti tdman testin kasittelyn tai suorittamisen jalkeen.

. Ala tupakoi, sy8, tai juo alueilla, joissa naytteits tai pakettireagensseja kasitellaan.

. Kayta laboratoriotakkia ja kertakayttokésineita késitellessasi pakettireagensseja tai naytteita. Ala
pipetoi suun kautta.

5. Valta kosketusta ihon ja silmien kanssa. Jos tuotetta joutuu iholle tai silmiin, pese kyseiset alueet

vedella.
6. Esta aerosolien muodostuminen.

7. /\ Havita kaikki testin suorittamiseen kaytetyt naytteet ja materiaalit ikdan kuin ne siséaltaisivat
tarttuvia aineita. Suositeltu havittdmismenetelma on sterilointi autoklaavilla vahintaan yhden tunnin
ajan 121 °C:ssa ja sen jalkeen polttaminen. Nestemainen jate, joka ei sisélld happoa ja
neutraloitua jatettd, voidaan sekoittaa natriumhypokloriitin kanssa siten, ettéd lopullinen seos
sisaltdd 0,5 % natriumhypokloriittia (liuosta, joka sisaltdd 10 % tavallista valkaisuainetta)..
Dekontaminoituminen kestaa vahintaan 30 minuuttia. Ald autoklaavaa liuoksia, jotka sisaltavat
valkaisuainetta.

8. Roiskeet tulee puhdistaa kayttolaitoksen vakiintuneiden biovaarallisten vuotojen kasittelya
koskevien menettelyjen mukaisesti.

B WN

MAARITYSMENETTELY

HUOM: Kaikki membraaniyksikét on kaytettdvé heti avaamisen jalkeen Kaikki reagenssit on
kaadettava tasaisesti keskiosaan.

Verindytteenotto sormenpaasta:

1. Keraa tukimateriaalit (pyyhe, lansetti, pipetti), yksi sinetOity testipussi, joka sisaltda INSTI-
membraaniyksikon, ja yksi injektiopullo naytteen laimenninta, varinkehitettd ja kirkastusliuosta
kutakin suoritettavaa testia varten.

/N vAROITUS! Ndytteen maara (sormenpadstd otettava veri) on kriittinen. Varmista
sopivan verimaaran saaminen noudattamalla naité ohjeita huolellisesti:

2. Hiero sormea, jotta veri nousee pintaan (sormenpaa muuttuu vaaleanpunaiseksi). Voit halutessasi
kayttaa lampotyynya kaden lammittdmiseen. Kéden on oltava korkeintaan vyé&taron tasolla.

3. Pyyhi sormenpaa alkoholipyyhkeella.

4. Heti kun sormi on kuiva, kierra ja irrota suojus lansetista. Purista sormea kevyesti sen kohdan
alapuolelta, johon lansetti asetetaan. Aseta toisella kadella lansetti sormenpaan sivuun ja paina
kovaa, kunnes se napsahtaa. Havita kaytetty lansetti valittdmasti asianmukaiseen jateastiaan.

5. Kun veripisara muodostuu, pida pipettid vaakasuorassa ja kosketa verindytettd pipetin karjella.
Kapillaaritoiminto vetaa naytettd automaattisesti tayttéviivaan saakka ja pysahtyy. Jos pistoksesta
virtaa hyvin vahan verta, painele varovasti pistoskohdan alapuolelta, jotta saat keréattya tarvittavan
verimaaran. Jos veri ei riitd, tee toinen pistos uudella lansetilla.

/\ VAROITUS! Tayttd tapahtuu automaattisesti: Ala koskaan purista putkea néytteenoton aikana.

6. Siirra pipetissa oleva veri Naytteen laimennin -injektiopulloon (liuos 1). Vie pipetin karki Naytteen
laimennin -injektiopulloon ja purista pumpettia ndytteen vapauttamiseksi. HUOM: Jos nayte ei
tyhjene, pida pipettid pystysuorassa ja liu'uta sormella (painamatta) ilmareian yli ja purista sitten
pumpettia. Sulje injektiopullo ja sekoita kdantelemalld. Noudata yleistd menettelya naytteenoton
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Kokoveri-, seerumi- ja EDTA-plasmanaytteiden otto ja testikontrollit:

1. Tuo naytteet huoneenldampddn ja sekoita jokainen nayte huolellisesti ennen kayttoa. Ala lammita
tai jaadyta/sulata naytteita toistuvasti.

2. Keraa yksi sinetdity testipussi, joka sisaltdad INSTI-membraaniyksikon, ja yksi injektiopullo naytteen
laimenninta, varinkehitetta ja kirkastusliuosta kutakin suoritettavaa testia varten.

3. Lisaa pipetilla 50 ul kokoverta, seerumia, plasmaa tai testikontrollia (ks. alla oleva HUOMAUTUS)

Naytteen laimennin -pulloon. Sulje injektiopullo ja sekoita kdantelemalla. /N Jos naytetta lisataan
liikaa, laite voi vuotaa yli.

HUOM: Hoitoymparistdissé INSTI-kontrollimateriaali on tarkeaa lisatd Naytteen laimennin -pulloon 50
ul pipetilla. Alé kdyta mukana toimitettua kertakéayttdisté pipettid verindytteenottoon sormenpaasta.

Yleinen menettely ndytteenoton jalkeen:

-

. Repéise pussi auki ja poista membraaniyksikkd koskematta keskustaan. Aseta laite tasaiselle
alustalle. Naytteen tunnistamista varten testilaitteen liuskaan voidaan merkitd potilaan nimi tai
numero.

HUOM: Tasséa vaiheessa on tarkeaa, ettd seuraavat vaiheet suoritetaan
valittomasti ja perakkain.

N

Sekoita Naytteen laimennin -seos kaantelemalla pulloa useita kertoja ja kaada
koko sisélto testilaitteen keskelle. (HUOM: Tee tdma 5 minuutin kuluessa siita,
kun nayte on lisatty naytteenlaimennuspulloon). Naytteen tulisi imeytya
membraanin 1api alle 30 sekunnissa; imeytymisajat vaihtelevat kuitenkin
hieman naytetyypin mukaan.
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Sekoita vérinkehittdja tasaiseksi kaantelemalld pulloa hitaasti, kunnes
reagenssi on sekoittunut tasaisesti. Liséda koko siséltd sitten membraaniyksikon
keskelle. Varillisen liuoksen tulee virrata kokonaan Iapi noin 20 sekunnissa.

>

Avaa kirkastusliuos ja lisdd koko sisaltdé membraaniyksikon keskelle. Tama
vaalentaa taustavarid ja helpottaa lukemista. Lue valittdmasti tulos, kun
membraani on vieldi marki. Ald lue tuloksia, jos kirkastusliuoksen
lisddmisesta on kulunut yli 5 minuuttia.

LAADUNVALVONTA
Testikontrollit:

INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestissa on sisddnrakennettu IgG-vasta-aineiden havaitsemismentelman
kontrolli, joka osoittaa testauksen toimivuuden ja riittdvén naytteen lisdyksen. Kontrollipisteessa oleva
sininen vari osoittaa, ettd oikeaa naytettd lisattin ja ettd testausmenettely suoritettin oikein.
Kontrollipiste nakyy kaikissa hyvaksytyissa INSTI-testeissa. (Katso taman kayttdohjeen Tulosten
tulkinta -kohta.)

INSTI HIV-1/HIV-2-testikontrollit ovat saatavilla erikseen kaytettavaksi vain INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-
ainetestin yhteydessa. Kontrolleja kadytetdan testin toimivuuden ja tulosten tulkinnan tarkistamiseen.
Testikontrolleja tulisi kayttaa seuraavissa tilanteissa:

= uuden INSTI-kayttajan varmennus ennen potilasnéytteiden testausta
= uuteen INSTI-testisarjaeraan siirtyminen

= uuden pakkauslahetyksen vastaanotto

= kun pakkauksen sailytyslampétila sijoittuu 2—-30 °C:n ulkopuolelle

= kun testialueen lampdtila sijoittuu 15-30 °C:n ulkopuolelle

= saanndllisin valiajoin kayttdlaitoksen maarittelemalla tavalla.

Lisatietoja ndiden reagenssien kaytosta on INSTI HIV-1/HIV-2-testikontrollien ohjeissa. INSTI HIV-
1/HIV-2-vasta-ainetestin jokaisen kayttdjan vastuulla on kayttaa riittdvaa laadunvarmistusohjelmaa
toimivuuden varmistamiseksi omissa kayttdpaikoissaan ja kayttdolosuhteissaan.

TULOSTEN TULKINTA

= Al lue tuloksia, jos kirkastusliuoksen lisddmisesté on kulunut yli 5 minuuttia.

= Jos kaytat bioLyticin toimittamia kontrollindytteitd, kaikkien positiivisten kontrollien on
reagoitava INSTI:n kanssa ja negatiiviset kontrollit eivit saa reagoida INSTI:n kanssa.
Virheellisia tuloksia antavat kontrollit on testattava uudelleen INSTIL:II4. Jos tulokset ovat
edelleen virheellisia, ilmoita siitd vélittomasti bioLytical Laboratoriesille

EI-REAKTIIVINEN » Membraanissa tulee nakya selvasti yksi sininen piste
minkd tahansa taustavarisdvyn paalla. Taméa menettelyn kontrollipiste
osoittaa, ettd testi on suoritettu oikein. Kontrollipiste sijaitsee lahelld
lukukehyksen yldosaa kauimpana membraaniyksikobn muoviliuskasta.
Kontrollipisteen oikealla puolella olevassa testikohdassa ei saa nakya
reaktioita. Ei-reaktiivinen tulos osoittaa, ettd naytteessa ei havaittu HIV-
1/HIV-2-vasta-aineita

lnsrﬁ
REAKTIIVINEN > Kaksi sinista pistetta (kontrolli- ja testialueella) osoittavat, ettéd nayte sisaltad HIV-
1/HIV-2-vasta-aineita. Yksi piste voi olla tummempi kuin toinen. Nain toimivaa naytettd pidetdan
alustavana reaktiivisena. Reaktiivisen pikatestituloksen jalkeen on otettava verindyte laskimosta.
Kéayta laventelikorkkisia EDTA-kerdysputkia kokoverelle ja plasmalle tai punakorkkisia putkia
seerumille ja laheta nayte laboratorioon HIV:n vahvistusta varten.

w57 wrsTiY st

VIRHEELLINEN » Testi on virheellinen seuraavissa tapauksissa:
A. Membraanissa ei ole pistetta

B. Testipiste ilmestyi ilman kontrollipistetta

C. Yhtenéinen savy koko membraanissa

D. Membraanissa nékyy vain sinisia taplia

A msti) B inst?) C nsTi) D nsti)




HUOM: Toista virheellinen sormenpaasta otetusta verindytteestd hoitoymparistdssa tehty testi
tuoreella naytteelld uudella membraaniyksikolla, pakkauskomponenteilla ja tukimateriaaleilla.
Toista virheellinen EDTA-kokoverestd, EDTA-plasmasta tai seerumista laboratorioymparistossa
tehty testi uudella membraaniyksikélla ja pakkauskomponenteilla.

MAARITTELEMATON » Testi on méaérittelematon, jos testialueelle

iimestyi heikko taustarengas . Maarittelemattdman INSTI-testituloksen
jalkeen laskimoverindyte on otettava laventelikorkkiseen EDTA-
keraysputkeen (kokoveri tai plasma) tai punakorkkiseen putkeen
(seerumi) ja toimitettava laboratorioon HIV-vahvistusta varten.

msti)

Huomioithan seuraavaa:

1. Reaktiivisen tai maarittelemattoman INSTI-testituloksen jalkeen laskimoverindyte on otettava
laventelikorkkiseen EDTA-kerdysputkeen (kokoveri tai plasma) tai punakorkkiseen putkeen
(seerumi) ja toimitettava laboratorioon HIV-vahvistusta varten.

2. Vasta-ainetiitterista riippuen reaktiivinen nayte voi olla vériltdédn vdhemman voimakas kuin kontrolli,
tai painvastoin.

3. Vain taustavaria selvasti tummempi sininen tapld on tulkittava reaktiiviseksi tai positiiviseksi.
Harvoissa tapauksissa testipisteen ymparillé voi esiintya heikko taustarengas. Taté ei pida tulkita
reaktiiviseksi tulokseksi. Ainoastaan testit, joissa on erillinen tdysin muodostunut sininen testipiste
yhdistettyna erilliseen taysin muodostuneeseen siniseen kontrollipisteeseen, tulisi tulkita
reaktiivisiksi. Pisteiden varin voimakkuus voi vaihdella.

4. Virheellinen tulos osoittaa, etta testi suoritettiin vaarin tai naytteessa tai laitteessa on ongelma.
Erillisen kontrollipisteen puuttuminen osoittaa yleensa, ettd naytteen maara oli puutteellinen.
Virheellinen testi on toistettava.

5. Testi, joka johtaa koko membraanin tasaiseen siniseen savyyn, joka peittdd kontrolli- ja
testipisteet, voi tapahtua, kun kaytetaan yli 60 uL kokoverta ja kun virtaus testimembraanin lapi on
estetty.

6. Henkildlle, jolla on ei-reaktiivinen tulos, mutta joka oli mukana HIV-riskitoiminnassa, suositellaan
lisatutkimuksia seuraavien kuukausien aikana.

7. HIV:n leviamisriskin vahentéamiseksi on suositeltavaa pidattaytya korkean riskin toiminnoista, kuten
suojaamattomasta sukupuoliyhteydesta ja neulojen jakamisesta.

TESTIN RAJOITUKSET

= Virtausajat
Joissakin tapauksissa néytteiden virtausajat voivat olla normaalia pidempia (siitd hetkesta lahtien,
kun Naytteen laimennin -seos kaadetaan membraaniin siihen saakka, kun kirkastusliuos on taysin
virrannut membraanin 1api). Tama johtuu muuttuvista tekijoista, kuten erityisesti kokoveren
solukomponenteista. Pitkien virtausaik 1 yhteydessa testipist d voi esiintyd heikko
rengasmainen varjo, mutta tata ei pida tulkita reaktiiviseksi tulokseksi . Tata on pidettava
madrittelemattomana tuloksena. Talldin  on otettava verindyte laskimosta. Kayta
laventelikorkkisia EDTA-kerdysputkia ja laheta nayte laboratorioon HIV:n vahvistusta varten.

= INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestimenetelmaé ja tulosten tulkintaa on noudatettava tarkasti, kun
testataan HIV-vasta-aineiden esiintymista seerumissa, plasmassa tai kokoveressa.

= Saatavilla ei ole riittavasti tietoja muiden kehon nesteiden, yhdistetyn veren tai yhdistetyn seerumin
ja plasman testien tulkitsemisesta tai tallaisista yhdistelmisté saatujen tuotteiden tulkinnasta. Siksi
naiden naytteiden testaamista ei suositella.

= INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestia ei ole hyvaksytty HIV-1 ryhman N alatyyppien vasta-aineiden
havaitsemiseen.

= INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetesti havaitsee HIV-1/HIV-2-vasta-aineet ja on hyddyllinen HIV-
infektion maarittdmisessa. Koska useat tekijat voivat aiheuttaa epéspesifisia reaktioita, INSTI HIV-
1/HIV-2-maarityksella positiivisen tuloksen saaneelta potilaalta on otettava EDTA-verindyte
laboratoriovahvistusta varten. Henkilon, jolla on HIV-vasta-aineita, oletetaan saaneen
virustartunnan, ja asianmukaista neuvontaa ja laaketieteellista arviointia olisi tarjottava. HIV-vasta-
aineiden esiintyminen tarkoittaa, ettd HIV:lle on altistuttu, mutta se ei ole AIDSin diagnoosi, jonka
voi tehda vain laakari. Ei-reaktiivinen testi ei kuitenkaan sulje pois aiempaa altistumista HIV:lle.
Riskia oireettomasta henkilosta, jolla on toistuva reaktiivinen seerumi AIDSin kehittymiseen, ei
tiedetd. HIV-infektion esiintyvyys eri ryhmissa, samoin kuin kliiniset ja kansanterveysohjeet, ovat
saatavilla CDC-sairastuvuus- ja kuolleisuusraportissa.®

SUORITUSKYKYOMINAISUUDET
HERKKYYS
HIV-1-VASTA-AINEIDEN HAVAITSEMINEN HIV-1-TARTUNNAN SAANEISTA YKSILOISTA

INSTI HIV -vasta-ainetestin kliinisté suorituskykya arvioitiin prospektiivisella monikeskustutkimuksella.
483 tutkittavaa oli HIV-1-positiivisia ja 905 tutkittavalla oli tuntematon HIV-tila. Tutkittavia, joilla oli
tuntematon  HIV-tila, testattin  INSTl-menetelmélla ja  yhdistetylld vertailumenetelmalla
(vertailumenetelmd), joka koostui lisensoidusta/hyvaksytystd ElA:sta, jossa oli tarpeen mukaan
lisensoitua lansimaista verijélki- ja PCR-maarityksia. INSTI:n tulosta verrattiin tutkittavan tunnettuun tai
maéaritettyyn HIV-tilaan.

Tassa tutkimuksessa kaikki 517/517 HIV-vasta-ainepositiivista tutkittavaa tunnistettiin reaktiivisiksi
INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestilla, jolloin suhteellinen herkkyys oli 100,0 % (95 % Cl = 99,3 % -
100,0 %). Tassa tutkimuksessa ei havaittu virheellisia tuloksia (0/1388).

HIV-1 ta-aineen ha
kokoverindytteissa

inen HIV-1-seropositiivisten yksiloiden sormenpaasta otetuissa

Tutkimusjoukko A'he“.:!?n.. IN§T.I- Hy_\.la.ksytty q Toqe_!ll.nen
lukumaara reaktiivinen reaktiivinen testi positiivinen
HIV-tila 905 34 34 34
tuntematon
Tunnetu HIV-1- 483 483 483 483
positiivinen
YHTEENSA 1388 517 517 517

Reaktiivisuus HIV-1:n kanssa: Serokonversiojoukot

Kolmekymmenta (30) HIV-1-serokonversiojoukkoa (Boston Biomedica Inc.) testattiin INSTI:lI&. Kukin
joukko koostui perakkaisistd seerumi-/plasmanaytteistd, jotka saatiin yhdeltd henkilolta
serokonversion aikana. Taman tutkimuksen tulokset on esitetty alla olevassa taulukossa, ja INSTI
HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin tietojen vertailusta Yhdysvalloissa lisensoituihin ja Euroopassa
hyvéksyttyihin HCV-vasta-aineentsyymien immunomaérityksiin (EIA) on koottu yhteenveto. Kaiken
kaikkiaan INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin suorituskyky on samanlainen kuin kaupallisesti
saatavilla olevien anti-HIV-immunomaaritysten HIV-vasta-aineiden havaitsemisessa
serokonversiojoukossa.

INSTI HIV-1/HIV-2-TESTI: Joukkojen lukumaara
Havaitsi aikaisimman verenvuodon, jonka EIA havaitsi 15
Havaittu 1 vuoto aikaisimman EIA-positiivisen 10
Havaittu kahden aikaisimman ElA-positiivisen verenvuodon sisélla 3
Tuntematon** 2

** Viimeinen vuoto paneelissa oli reaktiivinen vahintaéan yhdelld ElA:lla, INSTI ei reaktiivinen

Reaktiivisuus HIV-1:n kanssa: Alhaisen tiitterin joukko

Yksi alhaisen tiitterin HIV-1-vasta-ainejoukko (#PRB -108; Boston Biomedica) testattiin INSTI HIV-
1/HIV-2-vasta-ainetestilla. Tama alhaisen ftiitterin joukko koostui 15 seerumi-/plasmanéaytteesta.
Taman tutkimuksen tulokset on esitetty alla olevassa taulukossa. Tama tutkimus osoitti, ettd INSTI
HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestilld on kyky havaita HIV-1-vasta-aineita, jotka ovat samanlaisia kuin talla
hetkella saatavilla olevat FDA:n lisensioimat EIA:t.

Néaytteen numero

Testiyhma | yoyonaismiars | reaktivinen’ | 'siroskdivinen | _negaiiinen®
Pien riski 626 620 626 626
Suuri riski 782 756' 7602 760

YHTEENSA 1408 1376 1386 1386

4 virheellista tulosta ei sisallytetty spesifisyyden laskemiseen. Nelja naytetta, jotka antoivat virheellisia tuloksia INSTI:II&,
olivat ei-reaktiivisia hyvaksytyssa testissa.

2 22 reaktiivista vahvistettin lisensoidulla HIV-1 Western Blot -lisenssilla, ja ne jatettiin spesifisyyden laskennan
ulkopuolelle.

322 reaktiivisesta INSTI-naytteesté yksi oli hyvaksytylla testilla ei-reaktiivinen eli INSTI virheellinen reaktiivinen.

Hairitsevat aineet ja liittymattomat sairaudet

Jotta voidaan arvioida etuyhteydettdmien sairauksien tai hairitsevien aineiden vaikutusta INSTI HIV-
1/HIV-2-vasta-ainetestin spesifisyyteen, analysoitiin 195 seerumia/plasman naytettéd useista HIV-1-
infektioon liittyméattomista sairauksista ja 217 yksil64a, joilla oli hairitsevia aineita. Viisi ndytetta
henkil6ilta, joilla on multippeli myelooma, antoivat virheellisia tuloksia. Virheellisia reaktiivisia tuloksia
ei saatu.

*EIA ja Western Blotting vahvistivat ndma naytteet positiivisiksi (P)
(Boston Biomedica -pakkausselosteesta saadut tiedot, toukokuu 1995 s 2)

Hairitsevat aineet ja liittymattomat sairaudet

Liittymattémien sairauksien tai hairitsevien aineiden vaikutuksen arvioimiseksi INSTI HIV-1/HIV-2-
vasta-ainetestin herkkyyteen, 195 seerumi-/plasmanaytettd useista HIV-1-infektioon liittymattomista
sairauksista ja 217 naytettd, joilla oli hairitsevia aineita, saivat HIV-1-positiivisen naytteen; ks. luettelo
sairauksista ja testatuista aineista Spesifisyys -osion taulukossa. Kaikki piikitetyt naytteet antoivat
reaktiivisia tuloksia.

HIV-2-VASTA-AINEIDEN HAVAITSEMINEN HIV-2-TARTUNNAN SAANEISTA YKSILOISTA

Eurooppalaisista lahteista saatiin yhteensa 137 yksittaista HIV-2-positiivista naytetta. Kroonista HIV-2-
infektiota sairastavien henkildiden 49 seerumia olivat reaktiivisia INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-
ainetestissa. Lisaksi 88 HIV-2-positiivista seerumi- ja plasmanaytettd kokovereksi; kaikki 88 naytetta
olivat reaktiivisia INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestisséd. Naiden kahden tutkimuksen tulokset
yhdistamalla INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin  suhteellinen herkkyys HIV-2-vasta-aineiden
havaitsemisessa naissa tutkimuksissa laskettiin olevan 100 % (137/137).

HIV-1-ALATYYPIN TESTAUS

INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin herkkyyden arvioimiseksi eri maantieteellisiltd alueilta peraisin
oleville HIV-1-variantteille testattiin yhteensa 118 yksildllistd vahvistettua HIV-1-vasta-ainepositiivista
ei-B-alatyyppid seerumi/plasman aytteita; naistd 118 naytteestd 109 oli muita kuin B-alatyyppeja,
joista 23 alatyypin O naytetta. Kaikki 118 naista naytteista olivat reaktiivisia INSTI:I&, mika tuotti INSTI
HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin kokonaisherkkyydeksi HIV-1-ei-B-alatyypeille 100 %.

SPESIFISYYS

Spesifisyystutkimus tehtiin  kayttden 1 386 juuri saatua naytettd, jotka kerattiin alhaisen tai
tuntemattoman riskin ja korkean riskin henkil6iltd osana prospektiivista monikeskustutkimusta. 1 386
naytteestad 1 376 antoi ei-reaktiivisen tuloksen INSTI:Il& ja 4 oli virheellista. INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-
ainetestituloksia verrattiin yhdistetyn vertailumenetelmén tuloksiin (vertailumenetelma), joka koostui
FDA:n hyvaksymasta ElA:sta, jossa oli tarpeen mukaan tdydentava lansimainen veritahra- ja PCR.
Yhteensd 7 INSTI:n virheellistd reaktiivista tulosta (yksi korkean riskin ryhmasta, 6 alhaisen tai
tuntemattoman riskin ryhmastd) saatiin 1 382 naytteestd HIV-negatiivisilta yksiloilta, jotka tuottivat
patevia  INSTI-tuloksia. Naiden tietojen perusteella INSTI  HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin
kokonaisspesifisyyden laskettiin olevan 1375/1382 = 99,5 % (95 % Cl) =99,0 % - 99,8 %).

INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin suorituskyky sormenpadstad otetuilla kokoverinaytteilla
henkil6ilta, joiden oletetaan olevan negatiivisia HIV-infektiolle

. _ Naytteiden INSTI INSTI ei-
Testi 1(2|3|4|5|6|7[8]|9[10]11[12]13[14[15 Sairaus (n = 195) 4éra reaktiivinen reaktiivinen
INSTI HIV-1/HIV-2 pleplp|p|P|P|P|P|P|P|P|N|[P|P]|P Toksoplasmoosi 20 0 20
Reumatekija 20 0 20
Abbott EIA plp|P|P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P
Multippeli myelooma 10 0 5
Abbott HIVAB HIV-1/HIV2 (DNA)EIA plPp|P|P|P|P|P|P|P|P|P|N|[P|P|P Kuppa 30 0 30
Cambridge Biotech Recombigen HIV-1EIA |P [P |P [P |P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P SLE 5 0 5
Syva EIA plp|rp|P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P Rubella 0 0 2
Organon Teknika Vironostika Anti-HIV Uni- pleplplrlrlrlrlrlrPrlPlPINIPlP]|P Sytomegalovirus 20 0 20
Form Il Epstein-Barrin virus 20 0 20
Murex HIV 1/2 EIA P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|[N|P|P|P HTLV-IIl paneeli 15 0 15
Orto HIV-1/HIV-2 EIA PlPiP|P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|[P|P B-hepatiittivirus 20 0 20
K A-hepatiittivirus 15 0 15
Sorin ETI-Ab-HIV 1/2K EIA Pp|P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P
Hairitsevét aineet (n=217)
Syva Microtrak Il EIA Pp|P|P|(P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P
Ikteerinen 20 0 20
Behringwerke ENZ PLUS Anti HIV 1/2 EIA P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|[N|P|P|P .
Kohonnut bilirubiini (> 8,0 mg/dl) 19 0 19
Biotest Anti-HIV-1/HIV-2 rekombinantti EIA | P |P [P [P |P|P|P|P|[P|P|P|N|P|P|P Lipeeminen 20 0 20
Boehringer Mannheim Anti HIV-1/HIV-2EIA [P [P |P [P |P|P [P |P|P|P|P|[N|P|[P|P Visuaalinen hemolyysi 5 0 5
K Kohonnut triglyseridi (> 292 mg/dl) 19 0 19
IAF Biochem Detect-HIV-EIA Pp|P|P|(P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P
Kohonnut hemoglobiini (> 12 g/ 100 ml) 20 0 20
Diagnostic Pasteur Genelavia EIA P(P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P Kohonnut albumiini (11,5-13,0g/dl) 15 0 15
bioMerieux VIDAS anti-HIV-1/2 EIA P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P EDTA 13 0 13
Murex Wellcozyme HIV-1/HIV-2 EIA plp|p|P|P|P|P|P|P|P|N|N|P|P|P Natriumhepariini 13 0 13
Natriumsitraatti 13 0 13
Behringwerke Enzygnost Anti HIV 1+2 EIA N|P|N|P|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P
Bakteriaalisesti saastunut 60 0 60
Cellular Products HIV-1 EIA N|P|P|P|P|P|P|P|[N|P|P|N|P|P|P
- Lisdksi 208 eri raskauskolmanneksilla olevilta naisilta kerattyd naytettd vahvistettin HIV-1-
Genetic Systems LAV EIA N|P|P|P|PIPIPIPINJPIPINIP PP negatiiviseksi 3. sukupolven HIV ElA:lla. Yksi nayte (1/208) tuotti virheellisen tuloksen, kaikki muut
Genetic Systems HIV-1/HIV-2 EIA Nip|N|r|P|P|P|P|P|P|P|N|P|P|P INSTI-tulokset eivat olleet reaktiivisia.

VASTAAVUUSTUTKIMUKSET

INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestia arvioitiin kayttden sovitettuja seerumi- ja plasmanaytteita. Testaus
tehtiin 50 anti-HIV-1-negatiivisella naytteella (25 seerumia ja 25 plasmaa) ja 50 anti-HIV-1-positiivisella
naytteelld. Kaikki naytteita tuottivat hyvaksyttavan suorituskyvyn. Nama tulokset osoittavat 100 %
suhteellisen herkkyyden ja 100 % suhteellisen spesifisyyden sovitetulla seerumi- ja plasmanaytteelld,
ja ettd seerumi- ja plasmanaytetyypit ovat ekvivalentteja.

TOISTETTAVUUS

INSTI HIV-1/HIV-2-vasta-ainetestin toistettavuus testattiin kolmessa laboratoriossa, joissa kaytettiin
kolmea erda INSTI-laitetta kolmena erillisena paivana. Kussakin paikassa testattiin 9 sokkoutettua
plasmanaytettd, jotka koostuivat 4 vasta-ainepositiivisesta, 1 erittdin heikosta vasta-
ainetasondytteesta ja 4 vasta-ainenegatiivisesta naytteesta.

Testeja tehtiin yhteensa 729, 243 kussakin paikassa.

4 vasta-ainepositiivisen ja 4 vasta-ainenegatiivisen naytteen osalta toistettavuus oli 99,7 % (646/648,
kaksi vasta-ainenegatiivista naytetta luettiin heikkona positiivisena yhdessa paikassa). Yhden erittdin
heikon vasta-ainendytteen kohdalla 59 % (48/81) tuloksista oli reaktiivisia, kun taas 41 % (33/81) oli
ei-reaktiivisia.
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