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APLA1/09APLA1/09
57 laboratoří57 laboratoří

–– 46 českých 46 českých 
–– 11 ze Slovenska11 ze Slovenska

Vzorek AVzorek A – plazmafiltrát bez přítomnosti 
antifosfolipidových protilátek 

Vzorek BVzorek B sérum pacientky s dlouhodoběVzorek BVzorek B – sérum pacientky s dlouhodobě 
zvýšenými hladinami protilátek proti 
kardiolipinu a beta 2 glykoproteinu I i protikardiolipinu a beta-2-glykoproteinu I i proti 
dalším fosfolipidům (fosfatidylserin, 
fosfatidylinositol)fosfatidylinositol)

ČASOMIL 2009



ACLAACLAACLAACLA

100%100%
100%100%100%100%

100%100%

95,7%95,7%

82 6%82 6%82,6%82,6%

100%100%

80,4%80,4%

100%100%
97,7%97,7%

97,7%97,7%

ČASOMIL 2009



BetaBeta 22 GPIGPIBetaBeta--22--GPIGPI
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KomentářKomentářKomentář …Komentář …
Ú ěš t l b t ří t t k t l íÚ ěš t l b t ří t t k t l íÚspěšnost laboratoří v tomto kontrolním Úspěšnost laboratoří v tomto kontrolním 
cyklu je možné hodnotit jako dobroucyklu je možné hodnotit jako dobrou, což je 
nejspíš důsledkem výběru vzorků s jasněnejspíš důsledkem výběru vzorků s jasně 
definovanou reaktivitou. 
Pro optimální ověření stanovení Pro optimální ověření stanovení pp
antifosfolipidových protilátek by však bylo antifosfolipidových protilátek by však bylo 
vhodné do systému externí kontroly kvality vhodné do systému externí kontroly kvality 
zařadit často diskutované vzorky s nízkouzařadit často diskutované vzorky s nízkouzařadit často diskutované vzorky s nízkou zařadit často diskutované vzorky s nízkou 
reaktivitou daných analytůreaktivitou daných analytů – zkušenosti z 
minulých kontrolních cyklů ale ukazují, že 
ř í k ý h ků ě š d k

j
zařazení takových vzorků většinou vede ke 
stavu, kdy není dosaženo konsenzu.
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… Co se týče stanovení protilátek proti kardiolipinu, β-2-GPI a 
protrombinu, není situace lepší. Většina laboratoří nyní běžně Většina laboratoří nyní běžně 
používá tzv Harrisovy“ a Louisvillské“ standardy a vyjadřujepoužívá tzv Harrisovy“ a Louisvillské“ standardy a vyjadřujepoužívá tzv. „Harrisovy  a „Louisvillské  standardy a vyjadřuje používá tzv. „Harrisovy  a „Louisvillské  standardy a vyjadřuje 
výsledky stanovení antikardiolipinových protilátek v jednotkách, i výsledky stanovení antikardiolipinových protilátek v jednotkách, i 
když multicentrická studie neukázala žádnou výhodu.když multicentrická studie neukázala žádnou výhodu. Přesto, že od 
roku 1987 proběhlo několik standardizačních workshopů oroku 1987 proběhlo několik standardizačních workshopů o 
antikardiolipinových protilátkách, nedávný mezinárodní průzkum 
organizovaný Evropským fórem o antikardiolipinových protilátkách, 
kt éh úč t il 24 i á d í h t d áhl h dkterého se zúčastnilo 24 mezinárodních center, dosáhl shody          
s „konsenzuálními“ hodnotami 25% pro IgG a 0% pro IgM. …
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•• E. N. Harris et al. E. N. Harris et al. –– 19871987
– 30 laboratoří
– 7 vzorků připravených smícháním různých poměrů 

é i A ( i i í ACLA I G) é i Bséra pacienta A (pozitivní ACLA IgG), séra pacienta B 
(pozitivní ACLA IgM) a séra pacienta N (ACLA 
negativní)

–– Horší shoda u směsí se slabou reaktivitou ACLA             Horší shoda u směsí se slabou reaktivitou ACLA             
(<15 GPL, <13 MPL)(<15 GPL, <13 MPL)

G R b lG R b l 19951995•• G. Reber et al. G. Reber et al. –– 19951995
– 9 komerčních kitů, jeden in-house protokol

í ý é– 90 kontrolních a pacientských sér, 6 standard 
(Louisville)

–– Zastoupení pozitivitZastoupení pozitivitZastoupení pozitivit Zastoupení pozitivit 
»» IgG: 31 IgG: 31 –– 60% 60% 
»» IgM: 6 IgM: 6 –– 50%50%
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A Ti i t lA Ti i t l 20012001•• A. Tincani et al. A. Tincani et al. –– 20012001
– 30 expertních center – dotazník: ACLA ELISA –

nejčastější testu pacientů se susp APS významnénejčastější testu pacientů se susp. APS, významné 
rozdíly v jednotlivých protokolech

– Mezilaboratorní porovnávání 10 sér do 24 center –
konsenzuální protokol, monoklonální standardní séra 
do 19 laboratoří – významný pokles variability zejména významný pokles variability zejména 
při použití konsenzuální ELISApři použití konsenzuální ELISAp pp p

•• G. Reber et al. G. Reber et al. –– 20022002
– European Group on APLA a standardizační skupinaEuropean Group on APLA a standardizační skupina
– 30 vzorků, 6 kalibrátorů - 21 evropských center          

(6 komerčních souprav, ostatní in-house systémy)
–– Zastoupení pozitivit Zastoupení pozitivit 

»» IgG: 50 IgG: 50 –– 93%93%
»» IgM: 13IgM: 13 70%70%»» IgM: 13 IgM: 13 –– 70%70%
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•• E. J. Favaloro, R. Silvestrini E. J. Favaloro, R. Silvestrini –– 20022002
– Quality Assuarence Program (Royal College of 

Pathologists of Australasia) – ACLA, 56 laboratoří, 12 
vzorků – 8 komerčních souprav a řada in-house p
protokolů

–– Celkový konsenzus: Celkový konsenzus: 
−− 33% (4/12) pro IgM33% (4/12) pro IgM−− 33% (4/12)  pro IgM33% (4/12)  pro IgM
−− < 20% (2/12) pro IgG < 20% (2/12) pro IgG 
−− u více jak 50% vzorků nebyl dosažen vůbec u více jak 50% vzorků nebyl dosažen vůbec 

•• M. P. A. Audrain et al. M. P. A. Audrain et al. –– 20042004
– ACLA, b-2-GPI 
–– Zastoupení pozitivit IgG ACLA Zastoupení pozitivit IgG ACLA –– 18 18 –– 64%64%

•• V. Pengo et al. V. Pengo et al. –– 20072007
– aCLA – 35 laboratoří, 3 vzorky s různou reaktivitou 

APLA, 3 negativní vzorky
–– aCLA aCLA –– CV … 79%, 59% resp. 53% CV … 79%, 59% resp. 53% aCaC C 9%, 59% esp 53%C 9%, 59% esp 53%
–– bb--22--GPI GPI –– CV … 85%, 95% resp. 50%CV … 85%, 95% resp. 50%
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ShrnutíShrnutí
V lká i bili l bě i i í h ků

ShrnutíShrnutí
• Velká variabilita u slabě pozitivních vzorků
• Ani po zavedení PL jednotek nebylo dosaženo 

standardizace stanovení ACLAstandardizace stanovení ACLA 
• Rozdíly cut-off –> rozdíly v interpretaci
• Možná bude nutný „krok zpět“– pozitivní je takovýMožná bude nutný „krok zpět pozitivní je takový 

výsledek, který je vyšší než průměr zdravých kontrol o 
2,8 SD; čím vyšší než průměr, tím vyšší prediktivní 
hodnota stanovení (Harris et al )hodnota stanovení (Harris et al.) 

• Kvalitativní hodnocení? (slabě pozitivní vzorky považovat 
podle diagnostických kritérií za negativní)podle diagnostických kritérií za negativní)

• Řešení? – Zařazení mezinárodního standardu do  
každého testu (EHK) pro výpočet podle této reference
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TestovanTestovanéé soupravsoupravy y ––
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Co změnit v SEKK APLA?Co změnit v SEKK APLA?

• Ověření schopnosti laboratoří otestovat 
k á i l i di i ký hvzorek v závislosti na diagnostických 

kritériích  -> Obnovení kvantitativního 
(semikvantitativního) hodnocení?

• Standardy Louisville University

ČASOMIL 2009



CIK v EHK?CIK v EHK?

Z ř í k t l á é•Zařazení kontroly o známé 
koncentraci pro výpočet podle p ýp p
této reference
St bilit í t di•Stabilitní studie

•Pokus s dobrovolníky“Pokus s „dobrovolníky
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Děkuji za pozornostDěkuji za pozornost
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