Charakteristiky funkCnich viastnosti

AdnaTest BreastCancerSelect, kat. ¢. T-1-508 a AdnaTest BreastCancerDetect, kat. ¢. T-1-509
Sprava verzi

Tento dokument uvadi funkéni vliastnosti testu AdnaTest BreastCancerSelect/Detect, verze 1, R1.

& Pfed provedenim testu zkontrolujte dostupnost novych revizi
elektronického oznaceni na adresach www.giagen.com/HB-2109

awww.qiagen.com/HB-2110.

Zachyt

Dvé a 5 nadorovych bunék prsu MCF7 z kultivace bylo pfidano do krevnich vzorkd od zdravych
darcu krve s cilem zjistit miry zachytu testu AdnaTest BreastCancerSelect/Detect (tabulka 1).

Tabulka 1 Mira zachytu testu AdnaTest nadorovych bunék pridanych do krevnich vzorkd od zdravych darct krve

Rakovina prsu Dvé buriky Pét bunék
Pozitivni 159 168
Negativni 16 3
Celkem 175 171
Z&chyt 91% 98%

PFi detekci 2 nadorovych bunék pfidanych do 5 ml krve od zdravych darcd je mira zachytu

91 %. Pét bunék v 5 ml krve od zdravych darcu Ize uspésné detekovat v 98 % vSech pfipada.
Specificita

Testem AdnaTest BreastCancerSelect/Detect bylo analyzovano 233 zdravych darct s cilem
stanovit miru fale$né pozitivnich vysledk( pfi dané hraniéni hodnoté (zahrnutd koncentrace

fragment( 0,15 ng/pl pro kazdy testovany gen kromeé aktinu).
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Tabulka 2. Specificita testu AdnaTest

Rakovina prsu Zdravi darci
Pozitivni 7
Negativni 226
Celkem 233
Specificita 97%

Vykazana specificita testu AdnaTest BreastCancerSelect/Detect je 97 % (tabulka 2).

Reprodukovatelnost

Do kazdého ze dvaceti vzork( krve od zdravych darct bylo pfidano 10 nadorovych bunék prsu
MCF-7. Reprodukovatelnost testu AdnaTest BreastCancerSelect/Detect byla stanovena pomoci
analyzy vzorka krve dvéma obsluhami. Reprodukovatelnost v rdmci testu i mezi testy byla
100 % (tabulka 3).

Tabulka 3. Reprodukovatelnost testu AdnaTest BreastCancer Select/Detect

Test AdnaTest — pozitivni Reprodukovatelnost Reprodukovatelnost
Obsluha vysledky/vzorky v ramci testu (%) mezi testy (%)
A 10/10 100 100
B 10/10 100 100

Presnost

Presnost byla stanovena po smichani alikvotnich podild cDNA a analyzovani pomoci testu
AdnaTest BreastCancerDetect. Dvé obsluhy analyzovaly 30 vzorkd cDNA ve tfech nezavislych
mérenich po 10 vzorcich. Pfesnost v rdmci testu i mezi testy byla 100 % (tabulka 4).

Tabulka 4. Pfesnost testu AdnaTest BreastCancerDetect

Test AdnaTest — pozitivni Pfesnost Pfesnost mezi testy
Obsluha vysledky/vzorky v ramci testu (%) (%)
A 30/30 100 100
B 30/30 100 100
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Interferujici latky
Antikoagulancia

Pfi odbéru a prepravé krve je nutné pouzivat antikoagulancia. Nicméné pouziti heparinu a
citratu zplGsobuje po pfidani imunomagnetickych kuli¢ek AdnaTest agregaci, coZ mlze zabranit
vysledkim testu nebo pfinést nespravné vysledky. EDTA a ACDA (citrat/dextroza/roztok
adeninu A) jsou vSak kompatibilni s imunomagnetickymi kuli¢kami AdnaTest.

Hemolyza

K hemolyze vzork(l krve (frakce plazmy se jevi €ervena) dochazi ve vétSiné pfipadd vinou
nespravné prepravy nebo nespravnych skladovacich podminek. Tyto vzorky mohou davat

faleSné negativni vysledky a je nutné je zlikvidovat.

Chemoterapeutika, pfipravky pro cilenou I1éCbu a antihormonalni rezimy Iécby

Chemoterapeutika (taxany, cisplatina, oxaliplatina, 5 fluorouracil, antracyklin, irinotecan) jsou
silné cytotoxiny a zpUsobuji poskozeni nebo rychly zanik bunék ve vzorku krve. Toto pfinasi pfi
pouziti imunomagnetickych kuli¢ek AdnaTest vysokou pravdépodobnost faleSné negativnich
vysledkd. Po podani téchto latek potrebuje lidské télo asi 5—7 dni na detoxikaci (tabulka 5).
Vzorky krve odebrané béhem tohoto obdobi se nesmi pouzivat v testu s imunomagnetickymi

kulickami AdnaTest.

Tabulka 5. Polo¢asy chemoterapeutik

Pripravek Polocas Literatura

5-Fluorouracil Az 20 minut www.drugs.com/pro/fluorouracil-injection.html
Docetaxel Az 11,1 hodin www.drugs.com/pro/docetaxel.html
Cis-platinum Az 30 minut www.drugs.com/pro/cisplatin.html
Carbo-platinum Az 5,9 hodin www.drugs.com/pro/carboplatin.html
Paclitaxel Asi 25,4 hodin www.drugs.com/pro/paclitaxel.html

Stejna doporuceni plati i pro rezimy cilené 1écby, kdyz jsou protilatky (Herceptin®, bevacizumab,
cetuximab atd.), tyrozinkinazové blokatory (olaparib, IRESSA®, ERBITUX®, lapatinib atd.) a
antihormonalni I1éky (tamoxifen, abirateron, enzalutamid atd.) podavany jako jediné 1éCivo nebo

v kombinaci s chemoterapeutiky.

V klinickych hodnocenich prokazujicich prognostickou hodnotu cirkulujicich nadorovych bunék,
které byly identifikovany a charakterizovany pomoci imunomagnetickych kuli¢ek AdnaTest,

nebyla zjisténa zadna negativni interference chemoterapeutik, cilenych terapii nebo
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antihormonalnich terapii za predpokladu, Ze byla dodrzena ¢ekaci doba nejméné 7 dni po
poslednim podani I1éku. Navic je nepravdépodobny negativni dopad bézZnych soubézné
podavanych Iékl (Aspirin, ibuprofen, aprepitant, steroidy atd.), nicméné se sleduje.

Interferujici podminky

Srazeni krve

Béhem klinickych hodnoceni jsme pozorovali srazeni krve po inkubaci s imunomagnetickymi
kulickami AdnaTest — nej¢astéji u pacientd v pozdnim stadiu onemocnéni. Vzorky krve, které
vykazuji znaky srazeni, se vtestu AdnaTest obtizné zpracovavaji kvili zvySené viskozité a
obtizim pfi pipetovani. Obsahuji i nepfijatelné velké mnozstvi kontaminujicich leukocytl, coz
vede k fale$né pozitivnim vysledkam. Takové vzorky je nutné zlikvidovat.

Benigni organicka onemocnéni a chronické zanétlivé stavy

Benigni organickd onemocnéni a chronické zanéty, jako jsou artritida, benigni hyperplazie
prostaty (BPH), Crohnova choroba atd., nevedou k faleSné pozitivnim vysledkim testu
AdnaTest.

Akutni alergie

U akutnich alergickych stavlli se po obohaceni cirkulujicimi nadorovymi burikami pomoci
imunomagnetickych kulicek AdnaTest vyskytuje zvySeny pocet kontaminujicich leukocytl.

Takze faleSné pozitivni vysledky neni mozné pIné vylougit.
Klinick& validace

Analyza celkového pfeZiti zaloZzena na cirkulujicich nadorovych bufkach u
metastatické rakoviny prsu

Ve studii vyhodnoceni funk&nich vlastnosti, ktera probéhla na Clinics for Gynecology and
Obstetrics, University of Essen, Némecko (Tewes et al. 2009), byly pacientky s metastatickou
rakovinou prsu testovany pomoci imunomagnetickych kuliek testu AdnaTest a byly sledovany
b&hem lécby. Ze 32 pacientek dosud zafazenych do studie pretrvaly cirkulujici nadorové bunky
b&hem lé¢by u 50 % (16/32) pacientek. Pfi analyze celkového pfeziti byl pozorovan velky rozdil
v pfeziti u pozitivni kohorty podle AdnaTest a negativni kohorty podle AdnaTest— log-rank
p = 0,005 (obr. 1).
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Obréazek 1. Kfivky preziti pro pozitivni (CTC+) kohortu podle AdnaTest a negativni (CTC-) kohortu podle AdnaTest.

Klinické studie

e Tewes, M. et al. (2009) Molecular profiling and predictive value of circulating tumor
cells in patients with metastatic breast cancer: an option for monitoring response to
breast cancer related therapies. Breast Cancer Res Treat. 2009 Jun;115(3):581-90.
doi: 10.1007/s10549-008-0143-x. Epub 5. srpna 2008.

Aktualni licenéni informace a pravni dolozky specifické pro produkty viz pfislusna pfirucka
soupravy QIAGEN nebo uzZivatelska pfirucka. PFiru¢ky k soupravam QIAGEN a uZivatelské
prirucky jsou k dispozici na strankach www.giagen.com nebo si je Ize vyzadat od technickych
sluzeb spole¢nosti QIAGEN nebo mistniho distributora.
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