(1-3)-B-D-Glukaanin analyysi seerumista
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KAYTTOTARKOITUS

Fungitell-analyysi on proteaasin tsymogeeniin pohjautuva kolorimetrinen analyysi (1-3)-3-D-
Glukaanin kvantitatiiviseksi tunnistamiseksi seerumista, jos potilaalla on tai epdilldén olevan
invasiivinen sieni-infektio. (1->3)-B-D-Glukaani on monien lddketieteellisesti merkittivien
sienien (1) keskeinen solun seindmien rakenneosa. Sen auttaa tur 1 kudc iséi
mykoosit ja fungemiat (2). Positiivinen tulos ei ilmaise, miké sieni aiheuttaa infektion.

Fungitell-analyysii tulee kiyttdd yhdessd muiden diagnoosimenetelmien, kuten mikrobio-
logisen viljelyn, biopsiandytteiden histologisen tutkimisen ja radiologisten tutkimusten, kanssa.

On tirkeii antaa nimi tiedot hoitavalle lddikarille:

Fungitell-analyysi ei tunnista tiettyja sienilajeja, esimerkiksi Cryptococcus-sukuun
kuuluvia, silld ne tuottavat (1->3)-B-D-Glukaania (3, 4) erittdin vihén. Analyysi ei
myoskédn tunnista tiettyjd homesienid, kuten Absidiaa, Mucoria ja Rhizopusia (1, 4),
silld niiden ei tiedetd tuottavan (1->3)-B-D-Glukaania. Myos Blastomyces dermatitidiksen
hiivavaihe tuottaa vain vihin (1->3)-B-D-Glukaania, joten analyysi ei ehké tunnista sité (5).

Ilmoita nimai tiedot rapor lyysin tulokset.

YHTEENVETO JA SELVITYS

Ensisijaisista ja opportunistisista patogeeneista yhi useammat ovat sieni-infektioita,
varsinkin potilailla (6, 7, 8), joiden immuunipuolustusjérjestelmén toiminta on heikentynyt.
Invasiiviset sienitaudit ovat yleisid opportunistisina infektioina vakavista hematologisista
sairauksista kirsivien ja AIDS-potilaiden keskuudessa. Ne aiheuttavat yhid enemmén
nosokomiaalisia infektioita varsinkin elinsiirtojen saajilla ja muilla potilailla, jotka saavat
immuunipuolustusjérjestelmén toimintaa heikentévaa laakitysta (9, 10). Monet sienitaudit
saavat alkunsa hengitettdessd sieni-itioitd, jotka ovat lahtoisin maaperéstd, kasvijétteistd,
ilmankisittelyjérjestelmistd ja/tai altistuneista pinnoista. Tiettyjd opportunistisia sienid esiintyy
ihmisen iholla, ruoansulatuskanavassa ja limakalvoilla (11, 12). Invasiivisten mykoosien

ja fungemioiden diagnoosi perustuu tavallisesti epaspesifiseen diagnoosiin tai radiologisiin
tekniikoihin. Viime aikoina sieni-infektioiden biomarkkereita on lisitty kiytettivissd oleviin
diagnostisiin menetelmiin (2).

Opportunistisiin patogeeneihin kuuluvat Candida spp., Aspergillus spp., Fusarium spp.,
Trichosporon spp., Saccharomyces cerevisiae, Acremonium spp., Coccidioides immitis,
Histoplasma capsulatum, Sporothrix schenckii ja Pneumocystis jirovecii. Fungitell-analyysilld
(1, 8, 13) voidaan tunnistaa ndiden ja muiden organismien tuottama (1->3)-B-D-Glukaani.

TOIMINTAPERIAATE

Fungitell-analyysi mittaa (1->3)-B-D-Glukaanin maarad. Analyysi perustuu muokatun Limulus-
amebosyyttilysaatin (LAL) reittiin (14, 15, 16, 17), kuva 1. Fungitell-reagenttia on muokattu
C-tekijin eliminoimiseksi, joten se reagoi vain (1-3)-B-D-Glukaaniin reitin G-tekijén puoleen.

(1-3)-B-D-Glukaani aktivoi G-tekijén, joka on seriniiniproteaasin tsymogeeni. Aktivoitu
G-tekijd muuntaa passiivisen hyytymisté edistdvin entsyymin aktiiviseksi hyytymisentsyymiksi,
joka puolestaan pilkkoo kromogeenisen peptisen aineen Boc-Leu-Gly-Arg-pNA:n pNA:ta.

Niin syntyvd kromofori imeytyy aallonpituudella 405 nm. Jéljempdnd kuvattava kineettinen
Fungitell-analyysi perustuu niytteen optisen tiheyden muuttumiseen. Tdtd arvoa tulkitaan
vakiokédyrdd vasten nédytteen (1->3)-p-D-Glukaanikonsentraation méirén selvittimiseksi.
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FUNGITELL-SARJAN SISALTO

Fungitell-sarja on tarkoitettu in vitro -diagnostiikkaan. Kunkin sarjan sisdltimét materiaalit
riittdvit kahden mikrotitrauslevyn 110 syvennyksen analysoimiseen (molemmissa levyissd on
55 syvennysti):

1.

2.

6.
7.

Fungitell*-reagenssi, pakastekuivattua (1->3)-B-D-Glukaanille spesifid LAL-lysaattia
(kaksi koeputkea)

Pyrosol*-puskuriainetta, Tris hankkia 0.2 M pH 7,4 (kaksi pulloa). Pyrosol-puskuriainetta
(tuotenumero BCO51) voi hankki lisdd erikseen.

. Glukaanivakiota, pakastekuivattua kovakalvoa ja reagoimatonta tdyteainetta, (1-3)-B-D-

Glukaanisi nikyy kahden koeputken etiketeissé

. Reagenssivettd (RGW) (kaksi pulloa)
. Tulenkestévit levyt: Tasainen pohja, 96 syvennysté, paallystaméttomat kannelliset

mikrolevyt, ei interferoivia glukaaneita (kaksi)
KCI 1.2 M (yksi koeputki)
KOH 0.25 M (yksi koeputki)

Missién ndisté ei ole interferoivaa maéraé (1-3)-B-D-Glukaania glukaanivakiota lukuun
ottamatta.

TARVITTAVAT MUUT MATERIAALIT
Missddn materiaalissa ei saa olla glukaania. Lasiesineitd on kuumennettava kuivina
pyrogeenittomiksi ainakin lampétilassa 235 °C seitsemin tuntia, jotta niitd voidaan kéyttad.

1.

6.

7.

Pipettien kirjet* (250 pL - Cat# PPT25, 1000 pL - Cat# PPT10)

2. Pipettien on pystyttivi toimittamaan 5-25 pL ja volyymejd 100-1000 pL.
3.
4. Koeputkia* vakiosarjavalmistelua ja seerumihoitoreagenssien yhdistdmistd varten.

Ruiskukarjilld varustettujen Stepper-pipettien on pystyttiva toimittamaan 100 pL.

(13 x 100 mm:n boorisilikaattilasi - Cat# TB013)

. Inkubointilevyn (37 °C) lukulaite, joka pystyy tarkkailemaan kahta aallonpituutta: 405
ja 490 nm. Dynaamisen alueen on oltava vihintddn 2,0 absorbointiyksikkoa yhdistettynd

sopivaan tietokonepohjaiseen kineettiseen analysointiohjelmaan.

Steriilejd glukaanittomia kierrekorkilla varustettuja ndytteiden sdilytysputkia (useimmissa
pyrogeenittomissd RNAse- ja DNAse-putkissa ei ole (1-3)-p-D-Glukaania).

Parafilm®

*Ndissd Associates of Cape Cod, Inc:n (ACC) toimittamissa tuotteissa ei ole glukaaneita.
Varoitus: puuvillatulpilla varustetut lasipipetit voivat aiheuttaa glukaanikontaminaation.

VAROITUKSET JA VAROTOIMET
Timii tuote on tarkoitettu DIAGNOSTISEEN IN VITRO -KAYTTOON.

Fungitell-analyysi asettaa tiukat vaatimukset tekniikalle ja testausymparistolle. Analyysin
onnistuminen edellyttdd, etti laborantit koulutetaan hallitsemaan analyysimenetelma ja
estimain kontaminaatio.

1.

. Analyysi on tehté

Lajit, joita Fungitell-analyysi ei tunnista: Niitd ovat Cryptococcus-suku (3, 4)

ja tsygomykeetit, kuten Absidia, Mucor ja Rhizopus (1, 4). Myos Blastomyces

dermatitidiksen hiivavaihe tuottaa vain vihén (1-3)-B-D-Glukaania, joten Fungitell-
analyysi ei yleensi tunnista sitd (5).

. Ali pipetoi mitiéin materiaaleja kayttimalld suuta. Ald tupakoi, sy6 tai juo paikoissa, joissa

niytteitd tai reagensseja kisitellaan.

htaassa ympiristossd. Kédytd materiaaleja ja reagensseja, joissa ei
ole hiiritsevad maarad (1->3)-p-D-Glukaania. Huomaa, ettd glukaani sekd ihmiskehon,
vaatteiden, astioiden, veden ja ilman kautta tuleva sienikontaminaatio voi vaikuttaa
Fungitell-analyysin tuloksiin.

Ala kiytd vanhentuneita reagensseja.

. Virjadntyneet, sameat, voimakkaasti hemolysoituneet, lipeemiset tai runsaasti bilirubiinia

siséltavit ndytteet voivat vaikuttaa analyysin tuloksiin. On tarkistettava, ettd koetuloksissa
ei ole nikyvid héirioitd eikd epétavallisia kineettisid jalkia.

. Kiyti tarvittavaa suojavaatetusta ja jauheettomia kdsineité kisitellessdsi potilasndytteita.

=

. Hemodialyysipotilaiden seerumissa voi olla suuria méaria (1->3)-p-D-Glukaania

kiytettdessi tiettyjd selluloosapohjaisia dialyysikalvoja (18, 19). Hemodialyysi
selluloosatriasetaattikalvojen tai polymetyylimetakrylaattikalvojen avulla ei vaikuta
analyysituloksiin.

. Kirurgisissa sideharsoissa ja sienissé voi olla runsaasti (1-3)-3-D-Glukaania. Siksi

leikkauksessa olleille potilaille tehdyissé Fungitell-analyyseissd on saatu positiivisia
tuloksia kontaminaation vuoksi (20, 21).
Sarjaa ei saa kiyttdd, jos sen sisilto on vaurioitunut.

. Mahdollisesti kontaminoituneille (patogeenejé siséltiville) nesteille altistuneet materiaalit

on hévitettdvi paikallisten médrdysten mukaisesti.

Reagenssien sdilyttiminen

Kaikkia toimitettuja reagensseja on siilytettdvd pimedssd ja lampdtilassa 2-8 °C. Kayttovalmiita
Fungitell-reagenssinesteiti on sdilytettivi lampotilassa 2-8 °C. Ne on kidytettédvd kahden tunnin
kuluessa. Kdyttovalmiita Fungitell-reagenssinesteitd voidaan sdilyttdd pakastettuina limpétilassa
-20 °C jopa 20 paivén ajan. Ne on kéytettédva sulattamisen jilkeen.

Niytteiden kisitteleminen

1.

2.

3.

Niytteiden ottaminen: Seerumindytteet on keréttidva steriileihin tyhjioputkiin (punainen
korkki) tai seeruminerotusputkiin. Néytteiden on annettava hyytyé. Seerumi erotellaan
hyytyneestd massasta ja dekantoidaan tarkoitukseen soveltuvaan astiaan, jossa ei ole
(1-3)-B-D-Glukaania.

Niytteiden séilyttdminen: Seerumindytteité voidaan siilyttdd 2-8 °C:n lampatilassa ennen
analysointia tai jaadytettyind -20 °C:n ldmpdtilassa tai kylmemméssa. Testit tulee suorittaa
pian néytteiden laadun heikkenemisen vélttimiseksi.

Niytteiden merkitseminen: Néytteet on merkittévi selkedsti vallitsevan kidytinnon
mukaisesti.

TOIMINTA

Huomautus: Toimenpiteet voivat vaihdella kidytettdvien laitteiden ja ohjelmiston mukaan.
Yleensé toimitaan seuraavasti. Madritd Platereader-ohjelmisto kerd@méén tietoja Vi ean-
tilassa. Tarkista oikeat asetukset ohjelmiston kidyttdohjeesta sen varmistamiseksi, ettd
laskettava arvo on kaikkien tictopisteiden optisen tiheyden muutoksen keskiarvo. Aseta
instrumentin “lukemisvili” ohjelmiston sallimaan minimiarvoon ja instrumentti yli

40 minuutin testausjaksoon. Ohjelmiston aallonpituusasetukseksi on valittava 405 nm
vihennettynd taustan 490 nm:114. Jos kahta aallonpituutta ei voi valita, valitse 405 nm.
Inkubointilimpétilan tulee olla 37 °C. Levyi on ravisteltava 5-10 sekunnin ajan ennen
lukemisen aloittamista. Kdytdn sovitusasetuksen tulee olla lineaarinen/lineaarinen tai
vastaava. Lukeminen on aloitettava viivytyksettd.

. Valmistele sarjan mukana toimitettu glukaanivakio.

®

Liuota yksi koeputkellinen glukaanivakiota koeputkessa ilmoitettuun maaréén
reagenssivettd. Ndin syntyy 100 pg/ml:n livos. Heiluttele putkea pydrremaisesti
viahintddn 30 sekuntia. Nain syntyy liuos 1. Glukaaniliuos on sdilytettiva lampotilassa
2-8 °C ja kidytettivd kolmen pdivin kuluessa. Vaiheissa b-e jiljempini kuvataan
kayranvalmisteluvaihe.

. Valmista 50 pg/ml:n vakioliuosta sekoittamalla 500 pul reagenssivettd ja 500 ul livosta 1
glukaanittomassa koeputkessa. Nain syntyy liuos 2. Heiluta pydrremaisesti vahintdan 10
sekuntia.

. Valmista 25 pg/ml:n vakioliuosta sekoittamalla 500 pl reagenssivettd ja 500 pl liuosta 2
glukaanittomassa koeputkessa. Niin syntyy liuos 3. Heiluta pyorremdisesti vihintdan 10
sekuntia.

. Valmista 12,5 pg/ml:n vakioliuosta sekoittamalla 500 pl reagenssivetti ja 500 pl liuosta

3 glukaanittomassa koeputkessa. Néin syntyy liuos 4. Heiluta py6rremaisesti vahintdan

10 sekuntia.

Valmista 6,25 pg/ml:n vakioliuosta sekoittamalla 500 ul reagenssivettd ja 500 ul liuosta

4 glukaanittomassa koeputkessa. Niin syntyy liuos 5. Heiluta pydrremdisesti vahintdan

10 sekuntia.

o

o

%
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. Valmista seerumin esikésittelyreagenssi. Alkalinen seerumin esikdsittelyreagensi muuntaa

kolmekierteiset glukaanit yksijaksoisiksi glukaaneiksi (16, 17), jotka reagoivat analyysissa

helpommin. Korkea pH my®&s passivoi seerumin seriiniproteaasit ja seriiniproteaasien

estédjit. Edelld mainitut voivat aiheuttaa virheellisen positiivisen ja jalkimmaiset

virheellisen negatiivisen tuloksen (22).

a. Valmista seerumin esikisittelyreagenssi yhdistamalld yhtd suuret madrat 0,25 M KOH:ia
ja 1,2 M KCl:44. Sekoita hyvin. Reagenssien suositeltu maara on 900 ul kahta kertaa
varten. Peitd koeputket Parafilmilld kaytettiviksi yhdessa toisen levyn kanssa. Peitd
koeputki Parafilmilld kdyttimalld Parafilmin sitd puolta, joka oli taustapaperia vasten.

i.  Huomautus: Kun vakiokéyraa piirretddn, jaa vakiokonsentraatiot viidelld, jotta alue
on 500-31 pg/ml. Sy6td vakiot ohjelmiston asetuksiin vastaavasti arvoina 500, 250,
125, 62,5 ja 31 pg/ml.

Analyysissd kéytettivi vakiomddrd on 25 ul syvennystd kohden tai viisi kertaa seerumindytteen
mddrd. Mikrotitrauslevyssd on tavallisia (St), negatiivisia (Neg), ja 21 tuntematonta (Uk).
Ne analysoidaan kahteen kertaan seuraavasti:

A

B Stl Stl Ukl | Uk4 | UK7 | Ukl10 | Uk13| Ukl6 | Uk19
C St2 St2 Ukl | Uk4 | UK7 | Ukl10 | Uk13| Ukl16 | Uk19
D St3 St3 Uk2 | UkS | Uk8 | Ukll | Ukl4| Ukl17 | Uk20
E St4 | St4 Uk2 | UkS | Uk8 | Ukll | Ukl4| Uk17 | Uk20
F St5 St5 Uk3 | Uk6 | UK9 | Ukl2 | Ukl5| Ukl18 | Uk21
G Neg | Neg Uk3 | Uk6 | Uk9 | Uk12 | Ukl5| Uk18 | Uk21
H

Huomautus 1: Ulompia syvennyksid voidaan kdyttéd, jos on osoitettu, ettd ne toimivat yhtéd
hyvin kuin sisemmit syvennykset.

Huomautus 2: Kontaminaation vilttdmiseksi vaihda mikrolevyn kansi, kun ndytteet ja
reagenssit on lisitty syvennyksiin. Poista kansi ennen levyn asettamista lukulaitteeseen
tiivistyneen hdyryn aiheuttaman optisen héirion vélttimiseksi.

3. Lisad seerumi ja sen esikdsittelyreagenssi.

a. Sulata pakastetut seerumindytteet huoneenldmpdisiksi. Sekoita kaikki ndytteet hyvin.

b. Siirrd 5 pl seerumindytettd niille tarkoitettuihin syvennyksiin (Uk) ainakin
kaksinkertaisena maarand. Toista toiset kaikille seeruminaytteille.

c. Lisdd 20 pl seerumin esikdsittelyreagenssia seerumia sisiltdviin syvennyksiin.

Huomautus: Vaiheet b ja ¢ voidaan haluttaessa tehdé vastakkaisessa jarjestyksessé.

d. Sekoita levyd 5-10 sekuntia syvennysten siséllon sekoittamiseksi (lukulaitteen
levynsekoitustoimintoa voidaan kayttdd). Inkuboi 10 minuuttia lampétilassa 37 °C
levynlukulaitteessa.

4. Valmista kdyttovalmis Fungitell-reagenssi. Huomautus: Témé vaihe voidaan tehdd
esikdsittelyn inkuboinnin ollessa meneilldan.

a. Valmista koeputkellinen Fungitell-reagenssia lisdéamalld 2,8 ml reagenssivettd ja
lisadmalla 2,8 ml Pyrosol-puskuriainetta. Kéaytd 1000 pl:n pipettejd. Peitd koeputki
Parafilmilld kdyttdmalld Parafilmin sitd puolta, joka oli taustapaperia vasten.
Kintele koeputkea varovaisesti, jotta kaikki liukenee. Ali ravistele koeputkea.

5. Lisad negatiivinen kontrolliaine ja glukaanivakiot. Kun seerumin esikasitteleminen
inkuboimalla (vaihe 3 d) on lopuillaan, poista levy lukulaitteesta. Lisdd vakiot ja
negatiivinen kontrolliaine levylle.

a. Lisdd 25 pl reagenssivettd syvennyksiin G2 ja G3.

b, 5 pl 6,25 pg/ml:n vakioliuosta 5 syvennyksiin F2 ja F3.

c. 5 ul 12,5 pg/ml:n vakioliuosta 4 syvennyksiin E2 ja E3.

d. Lisad 25 pl 25 pg/ml:n vakioliuosta 3 syvennyksiin D2 ja D3.

e

f.

. Lisdd 25 ul 50 pg/ml:n vakioliuosta 2 syvennyksiin C2 ja C3.
Lisdd 25 ul 100 pg/ml:n vakioliuosta 1 syvennyksiin B2 ja B3.

6. Seuraavaksi lisdtddn Fungitell-reagenssi ja inkuboidaan levy.
Lisdd 100 pl Fungitell-reagenssia kaikkiin syvennyksiin (negatiivsen kontrolliaineen,
vakioiden ja ndytteet siséltdviin syvennyksiin) Stepper-pipetin avulla.
Aseta levy lukulaitteeseen limpétilaan 37 °C kannen ollessa kiinni. Ravistele
5-10 sekunnin ajan. Lue levy ilman kanssa aallonpituudella 405 nm vihennettyni
490 nm:11d 40 minuutin ajan ldmpétilassa 37 °C. Jos taustan vihentdminen
aallonpituudella 490 nm ei ole kiytettdvissd, levy voidaan lukea aallonpituudella
405 nm. Jos lukulaitteessa ei ole levynsekoitustoimintoa, voit kiyttid erillisti
sekoituslaitetta.
. Kerdi tiedot ja analysoi ne seuraavasti: Tutki ndytteiden optinen tiheys ja etsi muita

kineettisia jilkia kuin hienoista lisddntymistd, joka on verrattavissa normaaliin

lisadntymiseen. Mititoi kohdat, jotka osoittavat optisia hdiriditd. Laske optisen

®

S

o

tiheyden muutoksen keskiarvo kaikissa pisteissd 0:n ja 40 minuutin valilla
(milliabsorboitumisyksikk6ind minuutissa).

TULOSTEN TULKITSEMINEN

Fungitell-tutkimustulokset on tarkoitettu toimimaan apuna diagnosoitaessa invasiivisia sieni-
infektioita. Tulokset ilmoitetaan pikogrammoina seerumimillilitraa kohden. Tulokset ovat
alueella < 31 pg/ml (ei tunnistettavissa) ja > 500 pg/ml. Ohjelmisto tulostaa tiedot, tai ne
voidaan lukea vakiokéyrastd. Tarkka yli 500 pg/ml:n tulos edellyttdd, ettd ndyte laimennetaan
reagenssivedelld ja testataan uudelleen.

Testin suorittavan laboratorion on ilmoitettava tutkimuksen méaérianneelle ladkérille, ettd
Fungitell ei tunnista tiettyja sienilajeja, kuten Cryptococcus -sukua (3, 4), jotka tuottavat
erittdin vihin (1->3)-p-D-Glukaania. Analyysi ei myoskaédn tunnista tiettyja homesienid, kuten
Absidiaa, Mucoria ja Rhizopusia (1, 4), silld niiden ei tiedeté tuottavan (1-3)-p-D-Glukaania.
My6s Blastomyces dermatitidiksen hiivavaihe tuottaa vain vahin (1->3)-B-D-Glukaania, joten
sité ei yleensd tunnisteta (5).



NEGATIIVINEN TULOS
(1-3)-B-D-Glukaaniarvot alle 60 pg/ml tulkitaan negatiivisiksi tuloksiksi.

POSITIIVINEN TULOS

Y1i >80 pg/ml:n arvot tulkitaan positiivisiksi. Positiivinen tulos ilmaisee, ettd (1->3)-B-D-
Glukaania on tunnistettu. Positiivinen tulos ei ole varma merkki sairaudesta. Diagnoosia
tehtdessd on kiytettdvd muidenkin kliinisten 16yddsten tietoja.

EPASELVAT TULOKSET

Jos arvo on alueella 6079 pg/ml, syyni voi olla sieni-infektio. On suositeltavaa ottaa uudet
seerumindytteet ja testata ne. Néytteiden ottaminen ja testaaminen sdénnéllisesti helpottaa
diagnosointia.

LAADUNVALVONTA

« Vakiokéyrin vastaavuuskerroin (r) (lineaarinen vs. lineaarinen) on > 0,980.

* 25 pl reagenssivettd sisiltdvit syvennykset ovat negatiivisia kontrolliliuoksia.
Negatiivisten kontrollinesteiden todellisten optisten tiheysarvojen (Vmean) on oltava
alle 50 % vakioliuoksen alimmasta arvosta. Jos néin ei ole, analyysi on tehtivi
uudelleen kiyttamalld uusia reagensseja.

 Ongelmallisten néytteiden kasitteleminen: Jos laborantti huomaa epitavallista optisen
tiheyden kinetiikkaa ndytteessé, joka on samea, vérjdantynyt tai paksu (kuten néyte, joka
on voimakkaasti hemolysoitunut, lipeeminen tai runsaasti bilirubiinia siséltdvé), niyte
on laimennettava reagenssivedelld ja analysoitava uudelleen. Laimentaminen on otettava
huomioon kertomalla analyysitulos laimennuskertoimella. Naytteen laimennuskerroin
syotetéddn tavallisesti ohjelmistoon, jolloin korjaus tehdddn automaattisesti.

« Jos tulos on erittdin pieni tai suuri, kontrollindytteet voidaan analysoida sen varmistamiseksi,
ettd reagenssit ja analyysi toimivat oikein. Analyysin tekijoiden on kaytettiva laadun-
varmistusohjelmaa analyysin toiminnan varmistamiseksi.

ANALYYSIN RAJOITUKSET
Sieni-infektion sijainti kudoksessa (10), kapseloituminen ja tiettyjen sienten tuottaman
(1-3)-B-D-Glukaanin méiré voivat vaikuttaa analysoitavan aineen konsentraatioon
analyytissd. Jos (1-3)-B-D-Glukaania vapautuu verenkiertoon tavallista vihemmin,
tiettyjd sieni-infektioita ei ehké havaita. Cryptococcus spp. tuottaa (1->3)-B-D-
Glukaania (3, 4) vain vdhan. Homesienten, kuten Absidia spp.:n, Mucor spp.:n ja Rhizopus
spp.:n ei tiedetd tuottavan (1->3)-B-D-Glukaania (1, 4). Blastomyces dermatitidiksen
hiivavaihe tuottaa vain véhén (1-3)-B-D-Glukaania, joten testitulokset ovat yleensé
negatiivisia (5).

2. Joidenkin potilaiden (1-3)-B-D-Glukaanitaso on koholla, joten tuloksesta tulee epéselva.
Télloin on suositeltavaa uusia analyysi.

3. Analyysin toistamistiheys méarédytyy sieni-infektion suhteellisen todennékdisyyden
mukaan. Riskipotilaille tima tutkimus on suositeltavaa tehdd vahintddn 2-3 kertaa
viikossa.

4. Positiivisia tuloksia on saatu hemodialyysipotilailla (18, 19), henkil6ill4, joita on hoidettu
tietyilld verituotteilla, kuten seerumin albumiinilla tai immunoglobuliineilla (23), ja
glukaania sisiltéville harsolle altistuneilla ndytteilla tai potilailla. Potilaiden seerumin
(1-3)-B-D-Glukaanimdérd palautuu normaaliksi 34 pdivissi, jos potilas on altistunut
kirurgiassa (1-3)-B-D-Glukaania sisiltéville sienille tai sideharsoille (20, 21). Tami aika
on otettava huomioon myds otettaessa néytteitd kirurgiapotilailta.

5. Kantapadstd tai sormesta otettuja ndytteitd ei voi kayttdd, silld ndytteen on havaittu
kontaminoituvan valmisteltaessa ndytteenottopaikkaa alkoholiin kostutetulla sideharsolla
(ja mahdollisesti veren osuessa ihoon).

6. Tulokset on saatu aikuispotilailta. Lasten ja nuorten normaalitasot ovat ldhelld aikuisten
tasoja (24). Tietoja ei ole riittdviésti vastasyntyneistd eiké alle kuuden kuukauden ikdisistd
pikkulapsista.

7. Analyysin tulokset ilmoitetaan alueella 31-500 pg/ml. 31 pg/ml:n alittavat arvot
ilmoitetaan muodossa < 31 pg/ml. 500 pg/ml:n ylittdvét arvot ilmoitetaan muodossa
> 500 pg/ml, ellei ndytettd ole laimennettu.

TULOKSIIN HAIRITSEVASTI VAIKUTTAVAT AINEET
Seuraavat ndytteet voivat vaikuttaa Fungitell-analyysin tuloksiin:
« hemolyysi
« lipemian aiheuttama ndytteen sameus
« silmin havaittava bilirubiini
* samea seerumi.

ODOTETUT ARVOT

Monet sieni-infektiot nostavat beetaglukaaniarvoja. Jos vihintéén tasolla 80 pg/ml esiintyy
niiden oireita tai merkkejé niistd, potilaalla on sieni-infektio 74,4-91,7 %:n todenndkoisyydelld
(taulukko 2). Jos tasolla alle 60 pg/ml ei esiinny sieni-infektion oireita tai merkkejd, potilaalla ei
ole sitd 65,1-85,1 %:n todenndkoisyydelld.

LUOTETTAVUUS

Vertailu

Monessa tutkimuskeskuksessa tehdyssé tutkimuksessa tarkasteltiin Fungitell-analyysin
toimintaa (25). Sitd verrattiin muihin mykoosien ja fungemioiden tunnistusmenetelmiin,
esimerkiksi verestd tehtyyn viljelmédn, kudosnéytteen histopatologiseen tutkimuseen ja
radiologisiin merkkeihin.

359 koehenkilod testattiin. Kaikilta otettiin yksi ndyte. Alhaisen riskin omaavat koehenkilot 61,2-77,8 %). Lisdksi 24 koehenkilon tulos oli positiivinen, mutta he eivét saaneet siihen b) Koo, S., Bryar. J.M., Page. J.H., Baden. L.R., Marty, F.M. 2009. Diagnostic performance of the (1-3)-p-D-
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*Ei testauspaikka

KANDIDAASI
Koehenkildistd 107:114 diagnosoitiin kandidaasi. Fungitell-analyysi tuotti positiivisen tuloksen
83:114 heistd.

Associates of Cape Cod sai 175 arkistoitua kandidaasindytettd. Analyysi tuotti positiivisen
tuloksen 145:1le niistd.

ASPERGILLOOSI
10 koehenkildlla oli aspergilloosi. Analyysi tuotti positiivisen tuloksen 8:1le heisté.

FUSARIOOSI
Kolmella koehenkil6lla oli fusarioosi. Analyysi tuotti positiivisen tuloksen 2:lle heisté.

HOITO SIENILAAKKEILLA

Sienilddkehoidon kayttamisella tai puuttumisella ei ollut tilastollisesti merkitsevdd vaikutusta
analyysin herkkyyteen. 118 koehenkildlla oli invasiivinen sieni-infektio, ja he saivat siihen
ladkitystd. Analyysitulos on positiivinen 82:1la heistd (herkkyys 69,5 %; luottamusvili
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