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1. Sihtotstarve 
KOMBITEST TBNK 6-color on ette nähtud lümfotsüütide populatsioonide ja 
alarühmade tuvastamiseks ja loendamiseks inimese täisveres läbivoolutsütomeetria 
abil. 

Mida tuvastatakse ja/või mõõdetakse 
Seade KOMBITEST TBNK 6-color tuvastab ja mõõdab inimese T-rakkude (CD3+), 
B-rakkude (CD3-CD19+), NK-rakkude (CD3-CD16+56+), abistaja/indutseerija 
(CD3+CD4+) ja supressor-/tsütotoksiliste (CD3+CD8+) T-rakkude alarühmade 
suhtelisi protsente ja absoluutarvu.  

Seadme funktsioon 
Seade on ette nähtud kasutamiseks tavapatsientide immunoloogilisel hindamisel 
ning võib aidata diagnoosida patsiente, kellel on immuunpuudulikkus või kellel 
kahtlustatakse immuunpuudulikkust. 

Seos füsioloogilise või patoloogilise seisundiga 
Seadmega mõõdetud lümfotsüütide populatsioonide sagedusi võivad mõjutada 
mitmesugused patoloogilised seisundid ning nende protsentide ja arvu hindamist 
saab kasutada järgmise hindamisel:: 

• CD3+/CD4+ abistaja/indutseerija T-rakud HIV-i jälgimisel (1, 4, 7, 9) 
• CD3+/CD8+ tsütotoksilised T-rakud viirusinfektsioonide ja pärilike 

immuunpuudulikkuste korral (2, 3, 4, 11, 12, 15, 17) 
• CD3-/CD19+ B-rakud autoimmuunhaiguste korral (5, 6) 
• CD3-/CD16+56+ NK-rakud kaasasündinud immuunsuse ja immunoloogilise 

defekti korral (13, 14) 

Testi tüüp 
Ei ole automatiseeritud  

Kvantitatiivne 

Nõutav proovi tüüp 
Antikoaguleeritud inimese perifeerse täisvere proov  

Testitud populatsioon 
Ei ole ette nähtud kindlale populatsioonile. 

2. Ettenähtud kasutaja 
Seade on ette nähtud ainult professionaalseks labori kasutamiseks. Ei ole ette 
nähtud patsiendilähedaseks testimiseks ega enesetestimiseks. 

Kvalifikatsiooninõuded 
Ettenähtud kasutajal peab olema ajakohane pädevus inimrakkude 
läbivoolutsütomeetrilises analüüsis, standardsetes laboritehnikates, sealhulgas 
pipeteerimisoskustes, ning inimkehast pärit proovide ohutus ja nõuetekohases 
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käitlemises. 

Ettenähtud kasutaja peab vastama standardile EN ISO 15189 või muudele 
kohaldatavatele riiklikele standarditele. 

3. Testi põhimõte 
Testi põhimõte põhineb monoklonaalse antikeha seondumise tuvastamisel 
spetsiifilise molekuliga (antigeeniga), mida ekspresseerivad teatud inimese 
vererakud. Testis kasutatavad monoklonaalsed antikehad on märgistatud erinevate 
fluorokroomidega, mida ergastab läbivoolutsütomeetri laserkiir antikehaga värvitud 
vereproovi analüüsimisel. Iga vererakul oleva fluorokroomi järgnev fluorestsents 
(valguse emissioon) kogutakse ja analüüsitakse seadme poolt. Fluorestsentsi 
intensiivsus on otseses proportsioonis antigeeni ekspressiooni tihedusega rakus, 
mis võimaldab eristada erinevaid rakkude alarühmi. 

4. Tarnitud reagent(id)  

Sisu 
Seade KOMBITEST TBNK 6-color on piisav 50 testi jaoks ja tarnitakse koos 
järgmise reagendiga: 

1 viaal (1 ml), mis sisaldab eelsegatud fluorokroomiga märgistatud monoklonaalsete 
antikehade kombinatsiooni CD3 FITC / CD16 PE + CD56 PE / CD45 PerCP-
Cy™5.5 / CD4 PE-Cy™7 / CD19 APC / CD8 APC-Cy™7, lahjendatud optimaalsetes 
kontsentratsioonides stabiliseerivas fosfaatpuhverdatud soolalahuses (PBS), mis 
sisaldab 15 mM naatriumasiidi ja 0,2% veise seerumi albumiini (BSA). 

Koostis 

Tabel 1  Aktiivsete komponentide kirjeldus 

Antigeen Fluorokroom Kloon Isotüüp Kontsentratsioon 
(µg/ml) 

CD3 FITC TB3 IgG2b 2 

CD4 PE-Cy™7 MEM-241 IgG1 1.5 

CD8 APC-Cy™7 LT8 IgG1 1.8 

CD16 PE 3G8 IgG1 1.5 

CD56 PE LT56 IgG2a 1.5 

CD19 APC LT19 IgG1 2 

CD45 PerCP-Cy™5.5 MEM-28 IgG1 3 
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5. Vajalikud, kuid mittekaasasolevad materjalid 
Ümmarguse põhjaga katsutid (12 x 75 mm) 

Erütrotsüütide lüüsilahus (EXCELLYSE Easy, EXBIO Praha, a.s., kat. nr ED7066 või 
CyLyse™ FX, Sysmex Partec GmbH, kat. nr BD303500) 

Deioniseeritud vesi (reagendikvaliteet)  

Protsessi kontrollrakud (Streck CD-Chex Plus®, kat. nr 213323 või samaväärne 
lüüsitav rakukontroll) 

6. Vajalikud seadmed 
Automaatpipett ühekordselt kasutatavate otsakutega (20-100 µl) proovi ja 
reagentide pipeteerimiseks 

Vedelikudosaator või pipett ühekordselt kasutatavate otsakutega (0,5-2 ml) 
erütrotsüütide lüüsilahuse annustamiseks 

Vorteks-segisti 

Hematoloogia analüsaator (absoluutse rakuarvu jaoks), mis on võimeline lugema 
valgeliblesid (WBC) ja lümfotsüüte proovi µl kohta 

Läbivoolutsütomeeter kahe laserergastusallikaga (488 nm ja ~635 nm), hajunud 
valguse detektorid, optilised filtrid ja emissioonidetektorid, mis sobivad Tabelis 2 
esitatud fluorokroomide signaalide kogumiseks. 

Tabel 2  Seadmes kasutatud fluorokroomide spektraalne iseloomustus 

Fluorokroom Ergastus [nm] Emissioon [nm] 

FITC 488 525 

PE 488 576 

PerCP-Cy™5.5 488 695 

PE-Cy™7 488 780 

APC 630 – 640 660 

APC-Cy™7 630 - 640 780 

TEATIS: Seadet testiti läbivoolutsütomeetritel BD FACSCanto™ II (BD 
Biosciences), DxFLEX (Beckman Coulter) ja Sysmex XF-1600™ (Sysmex 
Corporation). 

7. Säilitamine ja käitlemine 
Hoida temperatuuril 2-8 °C. 

Vältida pikaajalist valgusega kokkupuudet. 

Mitte lasta külmuda. 

Vt Jaotis 10 Protseduur (Reagendi valmistamine) teavet kasutusaegse stabiilsuse ja 
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säilivusaja kohta pärast esmast avamist, samuti säilitustingimuste ja töölahuste 
stabiilsuse kohta (kus kohaldatav). 

8. Hoiatused, ettevaatusabinõud ja kasutuspiirangud 

GHS ohuklassifikatsioon 
Vt ohutuskaarti (SDS), mis on kättesaadav toote lehel aadressil www.exbio.cz, et 
saada täielikku teavet toote koostises olevate kemikaalide ja segude põhjustatud 
riskide ning nende käitlemise ja kõrvaldamise kohta. 

Bioloogiline oht 
Inimese bioloogilisi proove ja vereproove ning kõiki nendega kokkupuutuvaid 
materjale peetakse alati nakkusohtlikuks materjaliks. 

Kasutada isikukaitsevahendeid ja ohutusvarustust, et vältida kokkupuudet naha, 
silmade ja limaskestadega. 

Järgida kõiki kohaldatavaid seadusi, eeskirju ja protseduure nakkusohtliku materjali 
käitlemisel ja kõrvaldamisel. 

Riknemise tunnused 
Tarnitud reagendi normaalne välimus on selge vedelik. Ärge kasutage reagenti, kui 
täheldate välimuse muutust, näiteks hägusust või sadenemise tunnuseid. 

Kasutuspiirang 
Mitte kasutada pärast tootemärgistel märgitud kõlblikkusaega. 

9. Proov 
Kasutada perifeerset venoosset verd, mis on kogutud meditsiiniseadmeks 
klassifitseeritud proovinõusse EDTA antikoagulandiga.  

TEATIS: Määrake kogutud vereproovis WBC absoluutne rakuarv ja 
lümfotsüütide arv hematoloogia analüsaatoriga. Seade KOMBITEST TBNK 6-
color üksi ei anna absoluutarvude loendamist. 

Vereproov, mille WBC arv ületab 40x103 rakku/µl, vajab enne proovi töötlemist 
lahjendamist PBS-iga. 

Töödelge vereproovi hiljemalt 24 tunni jooksul pärast kogumist. Säilitage proovi 
labori temperatuuril (20-25 °C). Ärge asetage proovi külmkappi. 

Endogeenne interferents 
Teadusliku kirjanduse põhjal on endogeensed interferentsi allikad kindlaks tehtud 
Tabelis 3. 
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Tabel 3  Seadme endogeenne interferents 

Endogeenne 
interferents 

Mõju Viide 

Albumiin Albumiin võib kõrgetes 
kontsentratsioonides häirida oma võime 
tõttu siduda ja vabastada suuri koguseid 
ligande. 

18, 19, 35 

Bilirubiin (ikterus) 
(konjugeerimata) 

Bilirubiin võib suurendada rakkude 
fluorestsentsi tausta oma kõrge 
autofluorestsentsi tõttu. 

22, 24, 28 

Rakujäänused 
(pärast lüüsi) 

Rakujäänused võivad anda ebatäpseid 
rakuarve ja vähendada antikeha kogust 
seadmes. 

21, 25 

Erütrotsüüdid Ebapiisav lüüs, proovis olevad punased 
verelibled võivad anda ebatäpse 
rakuloenduse. 

26 

Hemoglobiin Hemolüüsitud proovid võivad anda 
ebatäpseid tulemusi. 

23 

Inimese anti-
hiireantikehad 

Monoklonaalse antikeha ravi võib anda 
ebatäpseid tulemusi (võime siduda 
rakupinna antigeenidega). 

20, 30, 31, 
32, 33, 34 

Immunoglobuliinid Ei saa pesta ühe platvormi meetodil ja võib 
anda ebatäpse lümfotsüütide alarühma 
arvu. 

21 

Reumatoidfaktorid RF olemasolu häirib MIA-t (multiplekssed 
immuunanalüüsid). 

27 

Triglütseriidid Kõrge lipiidide sisaldus veres võib 
mõjutada teatud verekomponentide 
populatsioonide läbivoolutsütomeetrilist 
analüüsi. 

29 

Eksogeenne interferents 
Proov, mis on vanem kui 24 tundi, võib anda ebatäpseid tulemusi. 

Külmkapis hoitud proov võib anda ebatäpseid tulemusi. 

Erütrotsüütide lüüsilahuse (EXCELLYSE Easy, EXBIO Praha, a.s., kat. nr ED7066 või 
CyLyse™ FX, Sysmex Partec GmbH, kat. nr BD303500) vale valmistamine võib anda 
ebatäpseid tulemusi. Järgige erütrotsüütide lüüsilahuse kasutamisel tootja juhiseid. 
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10. Protseduur 

Tarnitud reagendi/reagentide valmistamine 
Reagendi valmistamine ei ole vajalik. 

Laske reagendil enne kasutamist toatemperatuurini soojeneda. Hoidke seadme 
esmapakend kuivana. 

Kasutage reagenti otse selle originaalsest esmapakendist. Aeg, mille jooksul 
reagent on kasutuses (valguse ja kõrgendatud temperatuuri käes), ei tohi ületada 4 
tundi päevas. 

Pärast esmast avamist säilitab reagent oma toimivusomadused kuni kõlblikkusaja 
lõpuni, kui seda hoitakse näidatud tingimustel originaalses esmapakendis. 

ETTEVAATUST: Ärge lahjendage reagenti. 

Vajalike, kuid mittekaasasolevate materjalide valmistamine 
Lahjendage kontsentreeritud erütrotsüütide lüüsilahust deioniseeritud veega 
vastavalt tootja juhistele. Lahjendatud (1X) erütrotsüütide lüüsilahus on stabiilne 1 
kuu, kui seda hoitakse vedelikudosaatoris või suletud anumas toatemperatuuril. 

Kvaliteedikontroll 
Kasutage Streck CD-Chex Plus® või samaväärseid kontrollrakke positiivse 
protseduurikontrollina, et tagada seadme nõuetekohane toimivus. Streck CD-Chex 
Plus® annab kehtestatud väärtused positiivsete protsentide ja absoluutarvude 
jaoks T-rakkude, B-rakkude, granulotsüütide, monotsüütide ja NK-rakkude kohta, 
sealhulgas kaks kliiniliselt olulist CD4+ rakkude taset. 

Värvige kontrollrakud KOMBITEST TBNK 6-color reagendiga vastavalt 
kasutusjuhendis kirjeldatud proovi töötlemisele. Kontrollige, et saadud tulemused 
(% positiivseid rakke) jäävad kasutatud kontrollrakkude partii jaoks esitatud 
oodatavasse vahemikku. 

Proovi värvimine 

1. Märgistage iga proovi jaoks ümmarguse põhjaga katsuti (12 × 75 mm) vastava 
proovi identifitseerimisega. 

2. Pipeteerige 20 µl KOMBITEST TBNK 6-color reagenti 12 x 75 mm katsuti 
põhja. 

3. Pipeteerige 50 µl hästi segatud vereproovi katsuti põhja. 

ETTEVAATUST: Vältige vere pipeteerimist katsuti küljele. Kui katsuti küljele 
jääb veremääre või -tilk, ei pruugi see reagendiga värvuda või erütrotsüüdid ei 
pruugi lüüsuda ning testi tulemus ei pruugi olla kehtiv. 
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4. Segage vorteksiga ja inkubeerige katsutit 20 minutit toatemperatuuril pimedas. 

5. Lisage katsutisse 500 µl lahjendatud (1X) lüüsilahust. 

6. Segage vorteksiga ja inkubeerige katsutit 10 minutit toatemperatuuril pimedas. 

Analüüsige värvitud proovi kohe läbivoolutsütomeetriga. Kui värvitud proovi ei 
analüüsita kohe, hoidke seda temperatuuril 2-8 °C pimedas ja analüüsige 24 tunni 
jooksul.  

ETTEVAATUST: Segage värvitud proovi vorteksiga vahetult enne 
läbivoolutsütomeetrilist analüüsimist, et vältida agregaatide teket. 

Läbivoolutsütomeetriline analüüs 
Seadmega kasutamiseks valitud läbivoolutsütomeeter KOMBITEST TBNK 6-color 
tuleb regulaarselt kalibreerida fluorestseeruvate mikrokerakestega, et tagada 
detektorite stabiilne tundlikkus vastavalt tsütomeetri tootja juhistele.  

Kui seda ei hooldata korralikult, võib läbivoolutsütomeeter anda valesid tulemusi. 

Vt tsütomeetri tootja spetsifikatsioone laserite ja fluorestsentsdetektorite kohta 
vastavalt fluorokroomide ergastus- ja emissiooniomadustele, Jaotis 6 Vajalikud 
seadmed. 

Seadistage pinged asjaomastel fluorestsentsdetektoritel enne värvitud proovi 
analüüsimist. PMT-detektori pinge tuleks seada piisavalt kõrgeks, et minimaalne 
arv negatiivselt värvitud sündmusi häiriks fluorestsentsi telje kanalit 0. Lisaks ei 
tohiks PMT-detektori pinge ületada väärtusi, mille juures positiivsed sündmused 
surutakse parema telje suunas. 

Kompenseerige fluorestsentssignaale detektorite vahel enne või pärast andmete 
kogumist. Andmeid võidakse valesti tõlgendada, kui fluorestsentssignaale 
kompenseeritakse valesti või kui väravad on ebatäpselt paigutatud. 

Mõõdetud andmete analüüsimiseks on võimalik kasutada tootja väljatöötatud 
tsütomeetri tarkvara või tarkvara, mis on pühendatud tsütomeetria andmete 
võrguühenduseta analüüsimiseks (näiteks FlowJo™, VenturiOne®, Infinicyt™). 
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Analüüsi andmed KOMBITEST TBNK 6-color värvitud proovi kohta 
 

Visualiseerige kompenseeritud andmed kõrvalhajumise (SSC) versus CD45 PerCP-
Cy™5.5 graafikul. Seadke CD45+ lümfotsüütide populatsiooni värav, nagu näidatud 
Joonisel 1. 

 
Joonis 1  CD45+ lümfotsüütide populatsiooni piiritlemine 

(andmed saadud BD FACSCanto™ II abil) 
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Kandke väravatatud CD45+ lümfotsüüdid kõrvalhajumise (SSC) versus CD3 FITC 
graafikule, nagu näidatud Joonisel 2. Eraldage CD3+ ja CD3- lümfotsüüdid sobivate 
väravate abil. Arvutage T-rakkude (CD3+; ala B Joonisel 2) protsent kõigist 
lümfotsüütidest. 

 
Joonis 2  CD3+ ja CD3- lümfotsüütide eraldamine 

(andmed saadud BD FACSCanto™ II abil) 

 
 

 

B A 
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Kandke väravatatud CD3- lümfotsüüdid (ala A Joonisel 2) CD19 APC versus 
CD16+CD56 PE graafikule, nagu näidatud Joonisel 3. Seadke sobivad väravad ja 
arvutage B-rakkude (CD16-CD56-CD19+; ala C Joonisel 3) ja NK-rakkude 
(CD16+CD56+CD19-; ala D Joonisel 3) protsent kõigist lümfotsüütidest. 

 
Joonis 3  CD3- lümfotsüüdid punktdiagrammil CD19 APC vs. CD16+CD56 PE 

(andmed saadud BD FACSCanto™ II abil) 

 

 

C 

D 
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Kandke väravatatud T-rakud (CD3+; ala B Joonisel 2) CD4 PE-Cy™7 versus CD8 
APC-Cy™7 graafikule, nagu näidatud Joonisel 4. Seadke sobivad väravad ja 
arvutage abistaja/indutseerija T-rakkude (CD4+CD8-; ala E Joonisel 4) ja supressor-
/tsütotoksiliste T-rakkude (CD4-CD8+; ala F Joonisel 4) protsent kõigist 
lümfotsüütidest. 

 
Joonis 4  CD3+ lümfotsüüdid punktdiagrammil CD4 PE-Cy™7 vs. CD8 APC-Cy™7 

(andmed saadud BD FACSCanto™ II abil) 

 

 

Analüütiliste tulemuste arvutamine ja tõlgendamine 
Absoluutarvu saamiseks kasutage hematoloogia analüsaatoriga määratud 
absoluutset lümfotsüütide arvu. Vt hematoloogia analüsaatori tootja juhiseid. 
Kasutage allolevaid võrrandeid soovitud lümfotsüütide alarühma absoluutarvu 
arvutamiseks. 

 A x  
𝐵 (%)

100 (%)
= 𝐴𝑏𝑠𝑜𝑙𝑢𝑡𝑒 𝑐𝑜𝑢𝑛𝑡 𝑜𝑓 𝑟𝑒𝑞𝑢𝑖𝑟𝑒𝑑 𝑙𝑦𝑚𝑝ℎ𝑜𝑐𝑦𝑡𝑒 𝑠𝑢𝑏𝑠𝑒𝑡 

A = absoluutne lümfotsüütide arv (andmed hematoloogia analüsaatorist; rakke/µl)  

B = soovitud lümfotsüütide alarühma suhteline protsent kõigist lümfotsüütidest  

  (andmed läbivoolutsütomeetrist; %) 

E 

F 



13 / 32 

11. Analüütiline jõudlus 

Spetsiifilisus 
Antikeha TB3 tunneb ära inimese CD3 antigeeni TCR/CD3 kompleksist. Antikeha 
spetsiifilisus on kinnitatud HCDM Nõukogu poolt (HLDA XI töötuba). 

Antikeha MEM-241 tunneb ära inimese CD4 antigeeni (T-raku pinna glükoproteiin 
CD4). Antikeha spetsiifilisus on kinnitatud HCDM Nõukogu poolt (HLDA VIII 
töötuba). 

Antikeha LT8 tunneb ära inimese CD8 antigeeni (disulfiidsidemega dimeer, mis 
avaldub kahe CD8 alfaahela homodimeerina või CD8 alfa/beeta-ahela 
heterodimeerina). Antikeha spetsiifilisus on kinnitatud HLDA töötubade poolt 
(HLDA V töötuba(16) ja HLDA VII töötuba (8)). 

Antikeha 3G8 tunneb ära inimese CD16 antigeeni (madala afiinsusega III tüüpi Fc-
gamma retseptori immunoglobuliin). Antikeha spetsiifilisus on kinnitatud HLDA 
töötoa poolt (HLDA V töötuba (16)). 

Antikeha LT56 tunneb ära inimese CD56 antigeeni leukotsüütide isovormi 
(närvirakkude adhesioonimolekul 1). Antikeha spetsiifilisus on kinnitatud HCDM 
Nõukogu poolt (HLDA X töötuba). 

Antikeha LT19 tunneb ära inimese CD19 antigeeni (B-raku transmembraanne 
glükoproteiin CD19). Antikeha spetsiifilisus on kinnitatud HCDM Nõukogu poolt 
(HLDA X töötuba). 

Antikeha MEM-28 tunneb ära kõik inimese CD45 leukotsüütide isovormid (valgu 
türosiini fosfataasi retseptor C tüüp). Antikeha spetsiifilisus on kinnitatud HLDA 
töötoa poolt (HLDA III töötuba (10)). 

Täpsus 
Meetodi täpsust mõõdeti BD FACSCanto™ II läbivoolutsütomeetril ja määrati 
seadme KOMBITEST TBNK 6-color võrdlusena sarnase turul saadaoleva tootega 
BD Multitest™ 6-Color TBNK Reagent (kat. nr 644611), värvides paralleelselt 30 
terve vere doonori proovi. 

Beckman Coulter DxFLEX ja Sysmex XF-1600™ läbivoolutsütomeetritel määrati 
meetodi täpsus, võrreldes 39 terve vere doonori samade vereproovide analüüsi 
tulemusi, mis olid värvitud seadmega KOMBITEST TBNK 6-color vastavalt BC 
DxFLEX ja BD FACSCanto™ II läbivoolutsütomeetritel ning Sysmex XF-1600™ ja 
BD FACSCanto™ II läbivoolutsütomeetritel. 

Meetodi täpsust on kinnitatud 134 patsiendi (vt Tabel 7) paralleelse värvimisega, 
kellel kahtlustati immuunsüsteemi patoloogilist seisundit. Lineaarse 
regressioonianalüüsi parameetrid on esitatud Tabelites 4-7. 
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Tabel 4  Lineaarne regressioonianalüüs lümfotsüütide alarühmade jaoks tervetel doonoritel 
(seadme KOMBITEST TBNK 6-color võrdlus IVD tootega BD Multitest™ 6-Color TBNK 

Reagent (kat. nr 644611)) 

Lümfotsüütide alarühm Ühik n Tõus Lõikepunkt R2 

CD3+ 
% 30 1.0030 -0.0059 0.9942 

rakku/µl 30 0.9898 5.4635 0.9986 

CD3+CD8+ 
% 30 0.9820 0.0029 0.9957 

rakku/µl 30 0.9723 8.959 0.9981 

CD3+CD4+ 
% 30 0.9850 0.0035 0.9939 

rakku/µl 30 0.9850 6.5877 0.9975 

CD3-CD16+CD56+ 
% 30 1.0085 -0.0017 0.9968 

rakku/µl 30 1.0192 -6.1863 0.9985 

CD3-CD19+ 
% 30 0.9953 0.0033 0.9948 

rakku/µl 30 1.0189 1.6105 0.9925 

n = vereproovide arv 
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Tabel 5  Lineaarne regressioonianalüüs lümfotsüütide alarühmade jaoks tervetel doonoritel 
(seadmega ED7733 värvitud vereproovide analüüsi võrdlus Beckman Coulter DxFLEX ja BD 

FACSCanto™ II vahel) 

ED7733 mõõtmise täpsus Beckman Coulter DxFLEX-il 

Beckman Coulter DxFLEX läbivoolutsütomeeter vs. BD FACSCanto™ II 
läbivoolutsütomeeter 

Mõõtmise tõesus 

Lümfotsüütide alarühm Ühik n Tõus Lõikepunkt R2 

CD3+ 
% 39 0.9822 0.0145 0.9879 

rakku/
µl 

39 0.9792 -24.255 0.9811 

CD3+CD8+ 
% 39 1.0171 0.0052 0.9829 

rakku/
µl 39 1.0478 -3.0975 0.9930 

CD3+CD4+ 
% 39 0.9789 -0.001 0.9857 

rakku/
µl 39 0.9768 -1.499 0.9929 

CD3-CD16+ 

CD56+ 

% 39 0.9727 0.0054 0.9815 

rakku/
µl 39 0.9699 10.484 0.9886 

CD3-CD19+ 
% 39 1.0212 -0.0047 0.9757 

rakku/
µl 

39 0.9767 -0.0385 0.9825 

n = vereproovide arv 
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Tabel 6  Lineaarne regressioonianalüüs lümfotsüütide alarühmade jaoks tervetel doonoritel 
(seadmega ED7733 värvitud vereproovide analüüsi võrdlus Sysmex XF-1600™ ja BD 

FACSCanto™ II vahel) 

ED7733 mõõtmise täpsus Sysmex XF-1600™-il 

Sysmex XF-1600™ läbivoolutsütomeeter vs. BD FACSCanto™ II läbivoolutsütomeeter 

Mõõtmise tõesus 

Lümfotsüütide alarühm Ühik n Tõus Lõikepunkt R2 

CD3+ 
% 39 1.0058 0.0105 0.9918 

rakku/
µl 39 1.0174 4.2861 0.9991 

CD3+CD8+ 
% 39 1.0134 0.0015 0.9924 

rakku/
µl 39 1.0346 -11.555 0.9976 

CD3+CD4+ 
% 39 1.0017 0.0103 0.9963 

rakku/
µl 39 1.0043 17.382 0.9981 

CD3-CD16+ 

CD56+ 

% 39 0.9889 -0.0039 0.9868 

rakku/
µl 39 0.972 -3.4422 0.9903 

CD3-CD19+ 
% 39 1.0162 -0.0039 0.9852 

rakku/
µl 39 0.9777 0.1994 0.9898 

n = vereproovide arv 
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Tabel 7  Lineaarne regressioonianalüüs lümfotsüütide alarühmade jaoks patsientidel, kellel 
kahtlustati immuunsüsteemi patoloogilisi seisundeid (seadme KOMBITEST TBNK 6-color 

võrdlus AQUIOS CL Flow Cytometry System - Beckman Coulter, Inc. ja akrediteeritud 
kliinilise labori sisemeetodiga – erinevate tootjate ühevärviliste konjugeeritud antikehade 

kokteil ja analüüs BD FACSCanto™ II-l) 

Lümfotsüütide alarühm Ühik n Tõus Lõikepunkt R2 

CD3+ 
% 134 1.032 -2.655 0.98 

rakku/µl 134 1.023 -0.047 0.97 

CD3+CD8+ 
% 134 1.020 -0.803 0.98 

rakku/µl 134 1.055 -0.041 0.96 

CD3+CD4+ 
% 134 1.014 -0.651 0.98 

rakku/µl 134 0.994 -0.005 0.98 

CD3-CD16+CD56+ 
% 134 1.064 -0.400 0.98 

rakku/µl 134 1.080 -0.014 0.99 

CD3-CD19+ 
% 134 1.027 -0.376 0.99 

rakku/µl 134 1.043 -0.010 1.00 

n = vereproovide arv 

Lineaarsus 
Meetodi lineaarsust kontrolliti 10 seeriaviisilise lahjendusega leukotsüütide poolest 
rikastatud vereproovil (leukotsüütide kiht). Rakuproove värviti KOMBITEST TBNK 
6-color-iga kuues korduses. Proove analüüsiti BD FACSCanto™ II, Beckman Coulter 
DxFLEX ja Sysmex XF-1600™ läbivoolutsütomeetritega. Mõõdetud andmed 
näidatud lümfotsüütide alarühmade kohta olid lineaarsed lümfotsüütide vahemikus 
333-9492 rakku/µl BD FACSCanto™ II-l, 309-8693 rakku/µl Beckman Coulter 
DxFLEX-il ja 86-6822 rakku/µl Sysmex XF--1600™-il. Rakkude alarühmad olid 
Tabelites 8-10 leitud vahemikes. 
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Tabel 8  Lümfotsüütide alarühmade lineaarsed vahemikud, analüüsitud BD FACSCanto™ II-
l 

BD FACSCanto™ II 

Lümfotsüütide alarühm Vahemik (rakku/µl) 

CD3+ 249 - 6594 

CD3+CD8+ 96 - 2560 

CD3+CD4+ 136 - 3628 

CD3-CD16+CD56+ 55 - 1525 

CD3-CD19+ 44 - 1342 

 

Tabel 9  Lümfotsüütide alarühmade lineaarsed vahemikud, analüüsitud Beckman Coulter 
DxFLEX-il 

Beckman Coulter DxFLEX 

Lümfotsüütide alarühm Vahemik (rakku/µl) 

CD3+ 243 - 6565 

CD3+CD8+ 102 - 2652 

CD3+CD4+ 128 - 3517 

CD3-CD16+CD56+ 64 - 1588 

CD3-CD19+ 41 - 1280 

 

Tabel 10  Lümfotsüütide alarühmade lineaarsed vahemikud, analüüsitud Sysmex XF-1600™-
il 

Sysmex XF-1600™ 

Lümfotsüütide alarühm Vahemik (rakku/µl) 

CD3+ 45 - 3513 

CD3+CD8+ 21 - 1507 

CD3+CD4+ 22 - 1742 

CD3-CD16+CD56+ 8 - 700 

CD3-CD19+ 7 - 567 
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Avastamispiir / kvantifitseerimispiir / testi lävend 
Lineaarsusandmeid kasutati avastamispiiri (LOD) ja kvantifitseerimispiiri (LOQ) 
määramiseks.  
Avastamispiiriks on määratud madalaim nullist erinev absoluutne rakuarvu väärtus 
pluss 3×SD (standardhälve) iga lümfotsüütide alarühma kohta (vt Tabelid 11-13). 
Kvantifitseerimispiiriks on määratud madalaim väärtus analüüdi 
kontsentratsioonide lineaarsuse vahemikus, esitatuna lümfotsüütide alarühma 
absoluutarvuna, mille juures kuue korduse CV ei ületanud 10% ja saagis jäi 
vahemikku 90%-110% (vt Tabelid 11-13). 
Testi tulemused ei ole ainuomased diagnostilised ühele kliinilisele üksusele, 
mistõttu testi lävendit ei saa hinnata. 

Tabel 11  Avastamis- ja kvantifitseerimispiirid BD FACSCanto™ II-l 

BD FACSCanto™ II 

Lümfotsüütide 
alarühm 

Madalaim nullist 
erinev rakuarv 

(rakku/µl) 
3×SD (SD) LOD 

(rakku/µl) 
LOQ 

(rakku/µl) 

CD3+ 1 0,3 (0,1) 1.3 10 

CD3+CD8+ 1 0,6 (0,2) 1.6 96 

CD3+CD4+ 2 1,5 (0,5) 3.5 136 

CD3-CD16+CD56+ 1 1,2 (0,4) 2.2 55 

CD3-CD19+ 2 1,2 (0,4) 3.2 44 

 

Tabel 12  Avastamis- ja kvantifitseerimispiirid Beckman Coulter DxFLEX-il 

Beckman Coulter DxFLEX 

Lümfotsüütide 
alarühm 

Madalaim nullist 
erinev rakuarv 

(rakku/µl) 
3×SD (SD) LOD 

(rakku/µl) 
LOQ 

(rakku/µl) 

CD3+ 1 0,6 (0,2) 1.6 9 

CD3+CD8+ 1 0,6 (0,2) 1.6 34 

CD3+CD4+ 2 1,2 (0,4) 3.2 43 

CD3-CD16+CD56+ 1 0,9 (0,3) 1.9 23 

CD3-CD19+ 2 1,5 (0,5) 3.5 41 
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Tabel 13  Avastamis- ja kvantifitseerimispiirid Sysmex XF-1600™-il 

Sysmex XF-1600™ 

Lümfotsüütide 
alarühm 

Madalaim nullist 
erinev rakuarv 

(rakku/µl) 
3×SD (SD) LOD 

(rakku/µl) 
LOQ 

(rakku/µl) 

CD3+ 1 0,12 (0,04) 1.12 5 

CD3+CD8+ 1 0,3 (0,1) 1.3 2 

CD3+CD4+ 1 0,3 (0,1) 1.3 8 

CD3-CD16+CD56+ 1 0,6 (0,2) 1.6 3 

CD3-CD19+ 1 0,3 (0,1) 1.3 7 

Korratavus 
Testi korratavust mõõdeti kümnel vereproovil kuues korduses. Proove analüüsiti 
BD FACSCanto™ II, Beckman Coulter DxFLEX ja Sysmex XF-1600™ 
läbivoolutsütomeetritega. Variatsioonikordajad (CV) on esitatud allolevates 
tabelites (Tabelid 14-16). 

Tabel 14  Seadme korratavus BD FACSCanto™ II-l 

BD FACSCanto™ II 

Lümfotsüütide alarühm Ühik n Keskmine SD %CV  

CD3+ 
% 10 70.34 0.56 

0.91 
rakku/µl 10 1396 10.22 

CD3+CD8+ 
% 10 23.11 0.27 

1.25 
rakku/µl 10 453 5.23 

CD3+CD4+ 
% 10 41.06 0.53 

1.36 
rakku/µl 10 808 9.71 

CD3-CD16+CD56+  
% 10 16.35 0.40 

2.43 
rakku/µl 10 289 7.20 

CD3-CD19+  
% 10 11.63 0.25 

2.31 
rakku/µl 10 227 4.78 

n = vereproovide arv 
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Tabel 15  Seadme korratavus Beckman Coulter DxFLEX-il 

Beckman Coulter DxFLEX 

Lümfotsüütide alarühm Ühik n Keskmine SD %CV 

CD3+ 
% 10 70.80 0.61 

0.95 
rakku/µl 10 1406 11.19 

CD3+CD8+ 
% 10 23.80 0.32 

1.42 
rakku/µl 10 468 6.12 

CD3+CD4+ 
% 10 40.81 0.56 

1.47 
rakku/µl 10 803 10.52 

CD3-CD16+CD56+  
% 10 15.89 0.40 

2.72 
rakku/µl 10 282 7.23 

CD3-CD19+  
% 10 11.68 0.32 

2.83 
rakku/µl 10 227 5.94 

n = vereproovide arv 

 

Tabel 16  Seadme korratavus Sysmex XF-1600™-il 

Sysmex XF-1600™ 

Lümfotsüütide alarühm Ühik n Keskmine SD %CV  

CD3+ 
% 10 69.15 0.89 

1.39 
rakku/µl 10 1151 14.62 

CD3+CD8+ 
% 10 23.12 0.36 

1.72 
rakku/µl 10 389 6.11 

CD3+CD4+ 
% 10 41.09 0.70 

1.76 
rakku/µl 10 680 11.39 

CD3-CD16+CD56+  
% 10 18.40 0.56 

2.71 
rakku/µl 10 313 9.45 

CD3-CD19+  
% 10 10.62 0.35 

3.37 
rakku/µl 10 173 5.56 

n = vereproovide arv 
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Korratavus seadmete vahel 
Testi korratavust seadmete vahel BD FACSCanto™ II ja Beckman Coulter DxFLEX 
mõõdeti 2 stabiliseeritud vereproovil (CD-Chex Plus® ja CD-Chex Plus® CD4 Low 
STRECK-ilt). Testi korratavust seadmete vahel Sysmex XF-1600™-il mõõdeti 4 
stabiliseeritud vereproovil (CD-Chex Plus® ja CD-Chex Plus® CD4 Low ning lisaks 
IMMUNO-TROL Low Cells ja IMMUNO-TROL Cells Beckman Coulterilt). Proove 
mõõdeti samadel tingimustel 15 päeva jooksul, kasutades 3 seadme partiid (5 
päeva igaüks). Variatsioonikordajad (CV) on esitatud allolevates tabelites (Tabel 17-
19). 

Tabel 17  Seadme korratavus seadmete vahel BD FACSCanto™ II-l 

Lümfotsüütide 
alarühm Materjal Ühik Keskmine SD %CV 

CD3+ 

CD-Chex Plus® 
% 76.84 0.18 

0.23 
rakku/µl 1896 4.39 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 60.61 0.32 
0.53 

rakku/µl 879 4.65 

CD3+CD8+ 

CD-Chex Plus® 
% 23.45 0.23 

0.97 
rakku/µl 578 5.62 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 42.17 0.31 
0.73 

rakku/µl 612 4.55 

CD3+CD4+ 

CD-Chex Plus® 
% 48.78 0.45 

0.93 
rakku/µl 1203 11.15 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 12.53 0.26 
2.11 

rakku/µl 182 3.84 

CD3-CD16+CD56+ 

CD-Chex Plus® 
% 10.76 0.22 

2.03 
rakku/µl 265 5.39 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 19.51 0.38 
1.94 

rakku/µl 283 5.49 

CD3-CD19+ 

CD-Chex Plus® 
% 11.30 0.16 

1.45 
rakku/µl 279 4.03 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 18.05 0.32 
1.75 

rakku/µl 262 4.58 
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Tabel 18  Seadme korratavus seadmete vahel Beckman Coulter DxFLEX-il 

Lümfotsüütide 
alarühm 

Materjal Ühik Keskmine SD %CV 

CD3+ 

CD-Chex Plus® 
% 77.17 0.21 

0.27 
rakku/µl 1904 5.23 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 60.85 0.43 
0.71 

rakku/µl 883 6.24 

CD3+CD8+ 

CD-Chex Plus® 
% 23.87 0.20 

0.85 
rakku/µl 589 4.99 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 42.81 0.32 
0.75 

rakku/µl 621 4.65 

CD3+CD4+ 

CD-Chex Plus® 
% 46.47 1.41 

3.03 
rakku/µl 1146 34.77 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 12.16 0.53 
4.37 

rakku/µl 176 7.71 

CD3-CD16+ 

CD56+ 

CD-Chex Plus® 
% 10.59 0.20 

1.88 
rakku/µl 261 4.92 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 19.38 0.32 
1.63 

rakku/µl 281 4.59 

CD3-CD19+ 

CD-Chex Plus® 
% 11.07 0.17 

1.54 
rakku/µl 273 4.19 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 17.85 0.35 
1.95 

rakku/µl 259 5.05 
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Tabel 19  Seadme korratavus seadmete vahel Sysmex XF-1600™ 

Lümfotsüütide 
alarühm 

Materjal Ühik Keskmine SD CV (%) 

CD3+ 

CD-Chex Plus® 
% 78.50 0.33 

0.43 
rakku/µl 1642 7.0 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 60.51 0.42 
0.69 

rakku/µl 816 5.7 
IMMUNO-TROL 

Cells 
% 72.30 0.44 

0.61 
rakku/µl 930 5.6 

IMMUNO-TROL 
Low Cells 

% 53.97 0.79 
1.46 

rakku/µl 450 6.6 

CD3+CD8+ 

CD-Chex Plus® 
% 22.39 0.20 

0.88 
rakku/µl 468 4.1 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 41.85 0.54 
1.29 

rakku/µl 565 7.3 
IMMUNO-TROL 

Cells 
% 24.06 0.28 

1.14 
rakku/µl 309 3.5 

IMMUNO-TROL 
Low Cells 

% 33.99 0.76 
2.23 

rakku/µl 283 6.3 

CD3+CD4+ 

CD-Chex Plus® 
% 51.87 0.35 

0.67 
rakku/µl 1085 7.2 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 12.30 0.44 
3.61 

rakku/µl 166 6.0 
IMMUNO-TROL 

Cells 
% 44.77 0.42 

0.93 
rakku/µl 576 5.3 

IMMUNO-TROL 
Low Cells 

% 15.35 0.29 
1.90 

rakku/µl 128 2.4 

CD3-CD16+ 
CD56+ 

CD-Chex Plus® 
% 9.80 0.16 

1.61 
rakku/µl 205 3.3 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 17.79 0.34 
1.91 

rakku/µl 240 4.6 
IMMUNO-TROL 

Cells 
% 10.33 0.22 

2.11 
rakku/µl 133 2.8 

IMMUNO-TROL 
Low Cells 

% 22.35 0.40 
1.80 

rakku/µl 186 3.4 

CD3-CD19+ 

CD-Chex Plus® 
% 10.06 0.17 

1.74 
rakku/µl 210 3.7 

CD-Chex Plus® 
CD4 Low 

% 19.70 0.31 
1.61 

rakku/µl 260 4.2 
IMMUNO-TROL 

Cells 
% 12.92 0.32 

2.48 
rakku/µl 166 4.1 

IMMUNO-TROL 
Low Cells 

% 17.31 0.51 
2.97 

rakku/µl 144 4.3 
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TEATIS: Kõik analüütilise jõudluse andmed mõõdeti erütrotsüütide 
lüüsilahusega EXCELLYSE Easy (EXBIO Praha, a.s., kat. nr ED7066). 

Läbivoolutsütomeetrilise analüüsi jaoks kasutati järgmisi läbivoolutsütomeetreid 
koos tarkvaraversiooniga: 
BD FACSCanto™ II BD FACSDiva Software – versioon 8.0.2 
Beckman Coulter DxFLEX CytExpert for DxFLEX – versioon 2.0.2.18 
Sysmex XF-1600™ IPU Software – versioon 0(0.09-00) 

Absoluutarvude jaoks kahe platvormi meetodil kasutati järgmiste 
spetsifikatsioonidega hematoloogia analüsaatorit: 
Sysmex XN-1000™ IPU Software – versioon 00-22(164) 

Mõõdetud andmete hindamiseks kasutati järgmist analüüsiplatvormi: 
FlowJo™ (Becton, Dickinson and Company) - versioon 10.9.0 

12. Kliiniline jõudlus 

Patsiendid esmase immuunpuudulikkusega 
Kliinilised andmed koguti kliinilises keskuses 30 patsiendilt, kellel kahtlustati 
muutlikku ühisimmuunpuudulikkust (CVID). Seadme ED7733 kliiniline jõudlus 
määrati seadme võrdlusena KOMBITEST TBNK 6-color kasutades erütrotsüütide 
lüüsilahust EXCELLYSE Easy (EXBIO Praha, a.s., kat. nr ED7066) akrediteeritud 
kliinilise labori meetodiga (AQUIOS CL Flow Cytometry System - Beckman Coulter, 
Inc.). 

Patsientide immuunstaatuse hindamise tulemusi hinnati seoses 
immuunpuudulikkusega (Tabel 20). 
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Tabel 20  Seadme KOMBITEST TBNK 6-color kliiniline jõudlus – CVID-patsiendid 

 

Immuunstaatus hinnatud akrediteeritud 
kliinilise labori meetodiga 

Immuunpuudulikkus Normaalne seisund 

Im
m

uu
ns

ta
at

us
 h

in
na

tu
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se
ad

m
eg

a 
K

O
M

B
IT

ES
T

 
T
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N

K
 6

-c
ol

or
 Immuunpuudulikkus 24 patsienti 0 patsienti 

Normaalne seisund 0 patsienti 6 patsienti 

 

Patsiendid omandatud immuunpuudulikkusega 
Kliinilised andmed koguti kliinilises keskuses 53 patsiendilt, kellel oli kinnitatud 
inimese immuunpuudulikkuse viiruse (HIV) infektsioon. Seadme kliiniline jõudlus 
määrati seadme KOMBITEST TBNK 6-color võrdlusena, kasutades erütrotsüütide 
lüüsilahust EXCELLYSE Easy (EXBIO Praha, a.s., kat. nr ED7066) koos 
akrediteeritud kliinilise labori sisemeetodiga (erinevate tootjate ühevärviliste 
konjugeeritud antikehade kokteil ja analüüs BD FACSCanto™ II).  

Patsientide immuunstaatuse hindamise tulemusi hinnati seoses 
immuunpuudulikkusega (Tabel 21). 
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Tabel 21  Seadme KOMBITEST TBNK 6-color kliiniline jõudlus – HIV-patsiendid 

  
Immuunstaatus hinnatud akrediteeritud 

kliinilise labori sisemeetodiga 

  Immuunpuudulikkus Normaalne seisund 

Im
m

uu
ns

ta
at

us
 h

in
na

tu
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se
ad

m
eg
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or
 Immuunpuudulikkus 28 29-st patsiendist* 0 patsienti 

Normaalne seisund 0 patsienti 24 patsienti 

ETTEVAATUST: 

*Seade KOMBITEST TBNK 6-color näitas ebapiisavat värvumist T-rakkude (CD3+) selgeks 
eraldamiseks ühel (1) kriitilises seisundis HIV-patsiendil. 

13. Eeldatavad väärtused 

Referentsvahemik  

Tabel 22  Tervete vere doonorite referentsvahemikud, mõõdetud BD FACSCanto™ II-l 

Lümfotsüütide alarühm n Ühik 
Vahemik 

Mediaan 
Min Maks 

CD3+ 
65 % 49.0 84.9 72.4 

65 rakku/µl 608 2415 1269 

CD3+CD8+ 
65 % 10.4 40.2 22.2 

65 rakku/µl 127 1075 405 

CD3+CD4+ 
65 % 28.1 62.6 43.3 

65 rakku/µl 321 1463 785 

CD3-CD16+CD56+ 
65 % 3.5 38.9 15.8 

65 rakku/µl 84 1036 266 

CD3-CD19+ 
65 % 5.4 25.0 10.6 

65 rakku/µl 74 404 209 

n = vereproovide arv 
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Tabelis 22 esitatud referentsvahemikud kehtestati tervetel patsientidel, keda peeti 
vere doonoriteks vastavalt Tšehhi Vabariigi õigusaktidele, täites vere doonori 
ranged kriteeriumid verepangale. Andmed mõõdeti BD FACSCanto™ II 
läbivoolutsütomeetril. 

Konkreetsed referentsvahemikud võivad varieeruda sõltuvalt piirkonnast ja 
populatsioonist, mille põhjal väärtused kehtestati. Sel põhjusel peavad laborid 
kehtestama oma normaalsed referentsvahemikud seadmega KOMBITEST TBNK 6-
color tuvastatud lümfotsüütide alarühmade jaoks kohalikust normaalsete doonorite 
populatsioonist, kuna väärtused varieeruvad vanuse, soo, kliiniliste tunnuste ja 
etnilise kuuluvuse tõttu. 

14. Piirangud 
Seade KOMBITEST TBNK 6-color ei ole valideeritud kasutamiseks proovides, mis 
on kogutud hepariini või happelise tsitraatdekstroosi (ACD) antikoagulantidega, 
suhteliste ja absoluutarvude määramisel. 

Seade KOMBITEST TBNK 6-color ei ole ette nähtud leukeemia ja lümfoomi 
proovide sõeluuringuks ja/või fenotüpiseerimiseks.  

Absoluutarvud ei ole võrreldavad laborite vahel, kes kasutavad erinevate tootjate 
erinevaid seadmeid. 
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TEATIS: Kõigist seadmega seotud tõsistest ohujuhtumitest tuleb teatada tootjale ja 
kohalikule pädevale asutusele. 
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