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Test cobas® CMV

Test cobas® CMV na systému cobas® 4800 je navrZen pro efektivni poskytovani standar-

dizovanych, klinicky ovérenych vysledki. Jedna se o in vitro amplifika¢ni test nukleové
kyseliny pro kvantitativni méfeni DNA cytomegaloviru (CMV) v lidské EDTA plazmé.

Je urcen k pouZiti jako pomicka pro diagnozu a 1é¢bu CMV u pacienti s transplanta-

ci organt a u pacienta s transplantaci hematopoetickych kmenovych bunék. U téchto

populacilze timto testem stanovit, zda je potfeba zahajit antivirovou 1é¢bu. U pacienti

na anti-CMV terapii je moZné sériova méfeni DNA pouzit ke stanoveni virové odpo-

védi na lé¢bu. Vysledky testu cobas® CMYV je tfeba interpretovat v kontextu vSech rele-

vantnich klinickych a laboratornich nalezii.

na systému cobas® 4800
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Cytomegalovirus (CMV) je bézny virus
nalezeny u lidi vSech vékovych kate-
gorii, pricemz vice nez polovina vSech
dospélych byla nakazena do 40. roku
véku.! CMV pretrvava latentné po cely
zivot a muze byt reaktivovan. I kdyz virus
obecné nezptisobuje problémy osobam se
zdravym, fungujicim imunitnim systé-
mem, milZe mit zdvazné nasledky pro lidi

s oslabenym imunitnim systémem.

Infekce CMV je hlavni pti¢inou morbi-
dity a mortality u pacientd po transplan-
taci. Kalibrace a hlddeni virové zitéze
CMYV DNA v mezinarodnich jednotkich
na mililitr (IU/ml) zlepsilo harmoniza-
ci vysledkdi z réiznych laboratofi. Rizeni
aktivni infekce CMV je v8ak stdle ome-

zovano nedostate¢nou komutabilitou

vysledkii mezi referenénimi materidly
a klinickymi vzorky a néaslednym nedo-
statkem prahovych hodnot virové zatéze
zaloZenych na diikazech. Komutabilita je
schopnost referen¢niho materialu (kalib-
rétoru, kontrolniho materialu) vykazovat
pti méfeni a pri hodnoceni kvality stejné
chovani jako analytické vzorky. Nedo-
statek komutability vede k chybnym vy-
sledkiim méfeni a k chybnym zavértim
o kvalité analytické ¢innosti. Soucasné
laboratorné vyvinuté metody kvantifikace
CMV DNA jsou omezeny nedostatkem
standardizovanych vysledkd, coz miize
vést k vysoké variabilité¢ mezi jednotlivy-
mi laboratofemi a testy. Laboratorni me-
tody diagnézy u lidského CMV zahrnuji
izolaci viru kultivaci z perifernich krev-
nich leukocytt (PBL), histologii biopsii,
sérologickd vySetfeni, méfeni hodnot
antigenu pp65 v krvi a detekci CMV DNA
pomoci polymerazové fetézové reakce
(PCR). Sérologie ma vyznam pouze pro
zjisténi, zda byl pacient dfive infikovan
CMV a podléha riziku reaktivace. Meto-

dy zalozené na kultivaci maji nizkou pre-

diktivni hodnotu, doba jejich provedeni




Nedostate¢na standardizace
testu virové naloze CMV

&

Vyznamné riziko morbidity, n ﬁ n Rozdily ve vysledcich
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Stépu a mortality u CMV

presahuje 48 hodin a maji omezené po-
uziti zvlasté u imunokompromitovanych
pacientil. Test antigenu pp65 v krvi je
pracny a kvuli snizovani hladiny antige-
nu v krvi pfi skladovani vyzaduje zpraco-
vani krve do $esti hodin od odbéru. Test
pp65 lze také obtizné provadét u pacienti
s neutropenii. Pfimd detekce CMV DNA,
napt. metodami PCR v redlném case, po-
tencidlné nabizi $iroky dynamicky rozsah,

presnost a vysokou citlivost.

U ptiblizné 20-60 % ptijemci transplan-
taci organu se rozvine symptomaticka
infekce CMV, obvykle béhem prvnich
nékolika mésicti po transplantaci® Pa-
cienti mohou byt infikovani darcovskym
organem nebo muze byt virus reaktivo-

van, pokud byl dfive ptitomen.

Reaktivaci CMV po transplantaci lze
rychle detekovat a 1é¢it pomoci antiviro-
tik. Pokud jde o uspésné zvladani infekce
a moznost pacientii po transplantaci pro-
zit dlouhodoby, zdravy zivot, hraje zdsad-

ni roli spolehlivost vysledk testiL.

Expozice Primarni
CcCMv CMV infekce

CMVv

mezi laboratoiemi

Test cobas® CMV umoznuje detekci
a kvantifikaci CMV DNA, ktery se sho-
duje s 1. mezinarodnim standardem
WHO pro lidsky CMV v EDTA plazmé
infikovanych pacientt.’ Virova naloz je
kvantifikovana pomoci kvantifika¢niho
standardu DNA (DNA QS) jiného pu-
vodu, nez je CMYV, ktery je do kazdého
vzorku ptidan béhem piipravy. Standard
DNA QS slouZi také k monitorovani ce-
1ého procesu pripravy vzorku a PCR am-
plifikace. Test navic vyuzivd tfi externi
kontroly: pozitivni kontrolu s vysokym
titrem, pozitivni kontrolu s nizkym tit-

rem a negativni kontrolu.®

Test cobas® CMV se zakladd na plné
automatizované pripravé vzorka (ex-
trakce a purifikace nukleové kyseliny)
s naslednou PCR amplifikaci a detekei.
Systém cobas® 4800 sestdva z pristroje
cobas x 480 a analyzatoru cobas z 480.
Software systému cobas® 4800 provadi
automatizované zpracovani dat, prfi kte-
rém pritazuje kategorii ,Target not de-

tected“ (cilova sekvence nedetekovana)

Latentni
infekce CMV
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vysledkiim < LLoQ, below lower limit
of quantitation (pod dolni mezi kvanti-
fikace), nebo > ULoQ, above upper limit
of quantitation (nad horni mezi kvan-
tifikace); anebo kategorii ,CMV DNA
detected” (detekovana DNA viru CMV)
s hodnotou v linedrnim rozmezi LLoQ <
x < ULoQ. Vysledky lze prohlizet primo
na obrazovce systému, exportovat nebo

vytisknout jako zpravu.®

Vysledky jsou v IU/ml, coz je v souladu
s doporudenimi pro optimalizaci fizeni
CMV. Systém zjednodusuje a standar-
dizuje operace s minimalnimi zasahy
uzivatele a prodlouzenou dobou bez
nutnosti zasahu az na 3 hodiny, s WHO
kalibrovanymi reagenciemi pfipraveny-
mi k okamZitému pouziti. V laboratofi
neni nutné provadét zadné kalibrace
ani rozpousténi reagencii a kontrol.*
Vysledky jsou k dispozici za 4 hodiny

a 20 minut.

Krev se odebira do zkumavek pro ptipra-
vu plazmy BD Vacutainer® PPT™ nebo
zkumavek s vicky levandulové barvy pro
molekularni diagnostické testovaci meto-
dy nebo do sterilnich zkumavek za pouzi-
ti EDTA jako antikoagulantu.

Objem pro zpracovani vzorku systémem
cobas® CMYV je pouze 400 pl.

Mez detekce (Limit of detection, LoD)
testu cobas® CMV pro EDTA plazmu je
34,5 IU/ml, linedrni rozmezi testu cobas®
CMV je 34,5 az 1,0 E+07 IU/ml

Monitorovani virové

cMv ndloze CMV je klicovou

reaktivace

soucdsti kontinudlni péce

pri CMV onemocnéni;

onemocnéni

od progndzy k lécbé
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Utinnost testu cobas® CMV u rtiznych

genotyptt CMV byla vyhodnocena po-

moci:

« Verifikace meze detekce u genotypu
2 az 4 pro glykoprotein B

o Verifikace linedrntho rozmezi u geno-

typti2 az 4

Vysledky ovétily, ze test cobas® CMV de-
tekoval CMV DNA pro tfi rizné geno-
typy pti koncentraci 34,5 IU/ml s tspés-
nosti detekce > 95 %.

Utinnost testu cobas® CMV u vzorkd
CMV rezistentnich vici lé¢ivim byla vy-
hodnocena pomoci:

o Verifikace meze detekce u vzorku
CMYV rezistentnich vici 1é¢iviim (re-
zistence vici gancikloviru, valgancik-
loviru, cidofoviru nebo foskarnetu)

« Verifikace linearniho rozmezi u vzor-
kit CMV rezistentnich vaci 1é¢ivim
(rezistence viici gancikloviru, valgan-

cikloviru, cidofoviru nebo foskarnetu)

Test cobas® CMV detekoval DNA CMV
pro vSechny testované vzorky rezistentni
na bézné 1éky na CMV pri koncentracich
34,5 1U/ml s Gspésnosti detekce = 95 %.

Spole¢nost Roche je odhodlana pomahat

Vite, ze...

Kromé portfolia infekénich marker Roche pro transplantaéni centra nabizi testy

imunosupresiv:

= Cyklosporin (cobas e)
= Takrolimus (cobas e)
= Sirolimus (cobas e)

= Everolimus (cobas e)

= Kyselina mykofenolové (cobas ¢ 50x, COBAS INTEGRA® 400 plus)

Pottebujete-li vice informaci, kontaktujte nas na
prague.marketing_propagace@roche.com

Hlavni parametry testu®

Typ vzorku EDTA plazma

Objem pro zpracovani vzorku 400 pl

Analytické citlivost 34,5 [U/ml

Linearni rozmezi 34,5 1U/ml - 1,0E+07 1U/ml
Specificita 100%

Detekované genotypy

CMV genotyp 1-4 pro glykoprotein B

Vzorky CMV rezistentni v(ici [é¢iviim

Vzorky CMV rezistentni vici gancikloviru,
valgancikloviru, cidofoviru a foskarnetu

a poskytuje standardizované testy podle
doporuceni WHO pro detekci a monito-

rovani progrese CMV infekci.

Test cobas® CMV priindsi transplanta¢ni
komunité standardizaci pti testovani

a vydeji vysledkd pro optimalni fizeni

standardizovanému pouziti typu vzorku
(plazma) a vykazovani vysledki v IU/ml.
Jednad se o prvni komeréni test standardi-
zovany podle mezinarodniho standardu
WHO, s certifikaitem CE i FDA. Nabizi
tak alternativu k laboratorné vyvinutym

testim (LDT) se sniZenou pracnosti a bez
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zabranit $§ifeni a reaktivaci cytomegaloviru CMV infekce.

laboratofe ke

rizika nespravnych vysledki.

MUDr. Igor Blanarik

Kontakt: igor.blanarik@gmail.com
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Absolvent LFUK v Bratislavé v roce 1977. Atestace z vnitfniho lékatstvi a klinické biochemie. Prim4i OKB na Ustavu klinické
onkologie sv. Alzbéty v Bratislavé, od roku 1997 produktovy a aplikacni specialista a ndsledné marketingovy manazer pro
molekularni diagnostiku Roche Diagnostics Division. V soucasnosti se v diichodu vénuje svym konickéim: studiu kvantové

biologie a biochemie, ¢teni odborné a klasické literatury, klasické hudbé, divadlu a praci s détmi.
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Pribalovy letdk k testu cobas® CMV na systému cobas® 4800.



