Charakteristiky funkCnich viastnosti
AdnaTest ProstateCancerSelect, kat. ¢. T-1-504 a AdnaTest ProstateCancerDetect, kat. €. T-1-521
Sprava verzi

Tento dokument uvadi funkéni vlastnosti testu AdnaTest ProstateCancerSelect/Detect,

verze 1, R1.

& PFed provedenim testu zkontrolujte dostupnost novych revizi
elektronického oznaceni na adresach www.qgiagen.com/HB-2099
awww.qgiagen.com/HB-2100.

Zachyt

Dvé prostatické nadorové buriky LnCap z kultivace byly pfidany do krevnich vzork( od zdravych
darcu krve s cilem zjistit miry zachytu testu AdnaTest ProstateCancerSelect/Detect (tabulka 1).

Tabulka 1. Mira zachytu testu AdnaTest nadorovych bunék pfidanych do krevnich vzorkii od zdravych darcu krve

Zachyt (%) Pocet vzorku

Dvé nadorové buriky pfidany do 5 ml krve 95 40

PFi detekci 2 nadorovych bunék pfidanych do 5 ml krve od zdravych darcu je mira zachytu
95 %.

Specificita

Testem AdnaTest ProstateCancerSelect/Detect bylo analyzovano 40 zdravych darcl s cilem
stanovit miru falesné pozitivnich vysledkd pfi dané hrani¢ni hodnoté (zahrnuta koncentrace

fragment( 0,10 ng/ul pro kazdy testovany gen kromé aktinu).

Tabulka 2. Stanoveni specificity

Kontroly Specificita (%) Pocet vzorku

Zdravi darci 100 40

Test AdnaTest ProstateCancerSelect/Detect vykazal specificitu 100 % (tabulka 2).
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Reprodukovatelnost

Do kazdého ze dvaceti vzorkG krve od zdravych darct bylo pfidano 10 prostatickych
nadorovych bunék LnCap. Reprodukovatelnost testu AdnaTest ProstateCancerSelect/Detect
byla stanovena pomoci analyzy vzorku krve dvéma obsluhami. Reprodukovatelnost v ramci
testu i mezi testy byla 100 % (tabulka 3).

Tabulka 3. Reprodukovatelnost testu AdnaTest ProstateCancer 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 ProstateCancerDetect. Dvé obsluhy analyzovaly 30 vzorki cDNA ve tfech
nezavislych méfenich po 10 vzorcich. Presnost vramci testu i mezi testy byla 100 %
(tabulka 4).

Tabulka 4. Pfesnost testu AdnaTest ProstateCancerDetect

Test AdnaTest — pozitivni Pfresnost Presnost mezi testy
Obsluha vysledky/vzorky v ramci testu (%) (%)
A 30/30 100 100
B 30/30 100 100

Interferujici latky
Antikoagulancia

Pfi odbéru a prepravé krve je nutné pouzivat antikoagulancia. Nicméné pouziti heparinu a
citratu zpUsobuje po pfidani imunomagnetickych kuli¢ek AdnaTest agregaci, coz mlze zabranit
vysledkim testu nebo pfinést nespravné vysledky. EDTA a ACDA (citrat/dextr6za/roztok
adeninu A) jsou vSak kompatibilni s imunomagnetickymi kulickami 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 déavat
faleSné negativni vysledky a je nutné je zlikvidovat.
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Chemoterapeutika, pfipravky pro cilenou Ié¢bu a antihormonalni rezimy lécby

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 kulicek AdnaTest vysokou pravdépodobnost faleSné negativnich
vysledkd. Po podani téchto latek potfebuje lidské t€lo 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 doporudeni plati i pro rezimy cilené 1&&by, kdyZ jsou protilatky (Herceptin®, bevacizumab,
cetuximab atd.), tyrozinkindzové blokatory (olaparib, Iressa®, Erbitux®, lapatinib atd.) a
antihormonalni l1éky (tamoxifen, abirateron, enzalutamid atd.) podavany jako jediné 1é€ivo nebo

v kombinaci s chemoterapeutiky.

V klinickych hodnocenich prokazujicich prognostickou hodnotu cirkulujicich nadorovych bunék
(CTC), které byly identifikovany a charakterizovany pomoci imunomagnetickych kuli¢ek
AdnaTest, nebyla zji§téna zadna negativni interference chemoterapeutik, cilenych terapii nebo
antihormonalnich terapii za predpokladu, Zze byla dodrzena Cekaci doba nejméné 7 dni po
poslednim podani Iéku. Navic je nepravdépodobny negativni dopad béznych soubézné

podavanych €kl (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 pacientl v pozdnim stadiu onemocnéni. Vzorky krve, které
vykazuji znaky srazeni, se vtestu AdnaTest obtizné zpracovavaji kvlli zvySené viskozité a
obtizim pfi pipetovani. Obsahuji i nepfijatelné velké mnozstvi kontaminujicich leukocytl, coz

vede k fale$né pozitivnim vysledkim. Takové vzorky je nutné zlikvidovat.
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Benigni organicka onemocnéni a chronické zanétlivé stavy

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

Akutni alergie

U akutnich alergickych stavi se po obohaceni CTC pomoci imunomagnetickych kuli¢ek
AdnaTest vyskytuje zvy$eny pocet kontaminujicich leukocytl. TakZe fale$né pozitivni vysledky

neni mozné piné vylougit.

Klinické studie

Béhem lécby docetaxelem bylo sledovano 12 pacientll s metastatickou rakovinou prostaty
rezistentni vici kastraci (CRPC). Prvni vzorek byl analyzovan pfi vstupni navstévé a 2 dalSi

vzorky byly analyzovany béhem naslednych navstév.

S ohledem na aktivaci androgenového receptoru (AR) bylo jasné dokazano, ze aktivace a
deaktivace AR silné koreluje s mirou eliminace CTC zpUsobenou I1é€ebnym zasahem. Nicméné
mira pozitivity klesla béhem 1écby ze 70 % pfi vstupni navstévé na pfiblizné 35 % bé&hem
nasledné navstévy a pozitivita AR se snizila z 55 % na pfiblizné 11 %. Kvdli 1é€bé jsou AR
pozitivni CTC subklony lé¢bou docetaxelem dotéeny vice nez AR negativni CTC. Tato zjisténi
dobfe koreluji s poznatky autorll Darshan et al. 2011, kdy bylo zji§téno taxany indukované
blokovéani transportu AR do jadra a AR signalizace.

Tato zjisténi ukazuji na specifickou a citlivou detekci CTC v klinickych vzorcich nadoru prostaty

i vyhodnoceni genetickych profilt spojenych s 1éEebnymi cili.
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