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Diagnostika
klistovych infekci

Lymeska borreliéza (Borrelia burgdorferi s.l.)
Klistova encefalitida (TBE virus)

Diagnosticky panel

CLIA kity jsou optimalizovany a validovany pro stanoveni
protilatek v lidském séru a plasme

Urceno pro platformu

Kleeya



Onemocnéni prenasena klistaty

Celéd fada infekénich nemoci potiebuje vektor,
ktery onemocnéni prenasi. Klistata patfi

k vyznamnym prenasectm infekénich chorob.
Vyskytuji se v rozsahlych oblastech svéta v fadé
druh@. Zivotni cyklus kligtéte trva obvykle 2 roky.
Ze samickou nakladenych vajicek se lihnou larvy,
které se po sani na jednom rezervoarovém zvireti
po odpadnuti méni na nymfy, které opét vyhledaiji
jednoho hostitele a po nasati se méniv dospélé
dvoupohlavni dospélce. DilezZiti pro prenos infekce
jsou nejen dospélci, ale téz larvy a nymfy, jeZ jsou
rovnéz schopny prenaset infekci. Rezervoarovymi
zvifaty mohou byt jak drobni zemni savci, tak vétsi
savci i ptaci.

Klistata mohou prenaset Sirokou $kalu nebezpecénych

patogend, jako jsou bakterie, spirochety, rickettsie,

prvoci a viry. Pocet hldenych pfipadd chorob
pfenasenych klistaty se v Evropé& a USA v poslednich
desetiletich vyrazné zvysuje.

Lymeska borreliéza (LB) je na severni polokouli
nejcastéjsi chorobou prenasenou klistaty. V Evropé
a severni Asii se vyskytuje také virus klistové
encefalitidy (TBEV). Tato onemocnéni jsou Casto
vysilujici a pokud nejsou Ié€ena vEas, mohou mit
dlouhodobé tcinky na zdravi ¢i byt i Zivot ohrozujici.
Pro zahéajeni okamzité 1éCby a prevenci zdravi a zivotU
lidi je rychla diagnodza virové TBE a bakterialni LB
naprosto zasadni. Sérologické testy detekujici
protilatky proti Borreliim nebo viru TBE pomahaiji
pfi diagnostice a stanoveni stadia onemocnéni.




Lymeska borrelioza

Lymeska borreliéza (LB) je multisystémové infekeéni
onemocneéni vyvolané spirochetou Borrelia

burgdorferi sensu lato. Infekce je pfenasena klistaty

rodu Ixodes.

Vysledky mnoha studii ukazuji, ze vSechna
genospecies se podileji nejen na vzniku EM, ale také
na celé Sifi klinickych manifestaci. AvSak cetnost
izolaci naznacuje, ze B. burgdorferi sensu stricto

ma prevazné vztah ke kloubnim postizenim, B. garinii

Klinické projevy lymeské borrelidzy rozliSujeme je spojovana s neurologickymi symptomy a B. afzelii

na casné a pozdni.

Faze onemocnéni

Casna lokalizovana faze

Trva radové dny az tydny.
Charakteristickym projevem je
erythema migrans (EM), které

se vytvari pouze v 50 % pripadl.

Nemoc se vétsinou na pocatku
projevuje chiipkovymi pfiznaky,
bolestmi hlavy, lymfadenitidou.

Erythema migrans

s chronickymi koZnimi projevy, zejména ACA.

Casna diseminovana faze

Trva priblizné tydny az mésice.
Dochazi k hematogenni

a lymfogenni diseminaci

borrelii (CNS, klouby, srdce,

oko, klize - sekundarni EM).

v této fazi jsou nejcastéji
diagnostikovany neuroborreliéza,
paresa neurofacialis, borreliovy
lymfocytom (vytvari se na uSnich
lalG¢cich, kloubech prstd)

a Bannwarthdv syndrom.

Borreliovy lymfocytom

Pozdni diseminovana faze

Trva mésice az roky. Nastavaiji
imunopatologické zmény.
Diagnosticky typické jsou
acrodermatitis chronica
atrophicans (chronicka kozni léze
- ACA), chronicka neuroborrelidza,
borreliova artritida.
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Diagnostika onemocnéni

Diagnostika onemocnéni je zalozena na klinickém Sérologicka diagnostika borreliodzy je slozita

obraze, anamnéze a laboratornich testech. V soucasné vzhledem k rliznym faktorlm, jako je velka geneticka
dobé je nejvhodnéjsi diagnostickou metodou diverzita druhu Borrelia burgdorferi s.l.,, mozna
screeningové stanoveni hladiny specifickych protilatek zkFizena reaktivita s nepfibuznymi antigeny jinych
tiidy IgG a IgM metodou CLIA a nasledna konfirmace mikroorganismd, bohatost borrelii na heat shock
pritomnosti protiladtek proti specifickym antigeniim proteiny. Diagnostiku komplikuji rovnéz velké rozdily
pomoci metody imunoblot. Pfimy kultivacni nebo sérologické reaktivity rznych jedinct. Tvorba
elektronopticky priikaz neni vhodny pro rutinni praxi. protilatek v casné fazi mize byt extrémné pomala.

Na druhé strané IgG i IgM protilatky mohou pretrvavat
desetivice let.

Protilatkova odpovéd’
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Dvoustupnové stanoveni protilatek
Protilatky tfidy 1gG a IgM se stanovuiji ve dvou vhodné interpretovat v kontextu s vysledky ostatnich
stupnich testd. V 1. stupni nejprve CLIA metoda laboratornich testd a s klinickym obrazem pacienta.
rozdeéli vzorky dle pozitivnich ¢i negativnich vysledkd.
Pozitivni a hrani¢ni vysledky jsou doporuceny CLIA Borrelia recombinant kity jsou vysoce specifické
konfirmovat imunoblotem. Pokud je vysledek testu diky pouziti unikatni kombinaci rekombinantnich
negativni a pfiznaky infekce pretrvavaji, nasleduje antigen(, coz vede k velmi dobré korelaci s imunobloty.

kontrolni odbér za 2-3 tydny. Sérologicky nélez je



Modelové situace vyhodnoceni vysledkii testii borrelia

IgM 1gG Hodnoceni
CLIA BLOT CLIA BLOT
- - - - PFritomnost protilatek neprokazana.
+ + - - Obvykle ¢asné stadium onemocnéni.
+ + + Pravdépodobné akutni infekce.
- - + + VétSinou pozdni stadium onemocnéni.
+ - - -

Pravdépodobné nespecificka reakce CLIA, vysledek testu posuzovat primarné

- - + - jako negativni. Pokud symptomy pretrvavaji, provést testovani nového odbéru
za 2-3 tydny.

+ — -

i & B - Pravdépodobné podateéni stadium onemocnéni, casnéjsi zachyt 1gG

+ + - + protildtek v Immunoblot nebo CLIA.

+ - + + Pfetrvavajici nebo zbytkové protilatky zachycené CLIA nebo Immunoblotu

- + + + v IgM, vzorek je jiz pozitivni v I1gG tFidé v testu Immunoblot i CLIA.

= = = + Ustupuijici zbytkové protilatky po 1é¢bé, pozitivita pouze Immunoblot v IgG.

- + + - Vyjimecény zachyt pfechodu protilatek mezi IgM a IgG.

a " _ a Pocatecni stadium onemocnéni nebo heat-shock proteinova reakce

nebo pretrvavajici protilatky po é¢bé pouze ve tride IgM.

Klinicka aplikace

- Screeningové stanoveni antiborreliovych protilatek
- Diagnostika onemocnéni lymeskou borreliézou
- Stanoveni stadia onemocnéni

Antigeny
CLIA Borrelia recombinant IgG CLIA Borrelia recombinant IigM
Kombinace rekombinantnich antigent VISE Kombinace rekombinantnich antigent OspC
(B. afzelii, B. garinii, B. burgdorferi sensu stricto), (B. afzelii, B. garinii, B. burgdorferi sensu stricto,
p83, p58, interniho flagelinu p41 (B. afzelii), OspA B. spielmanii), VISE (B. garinii), interniho flagelinu
(B. afzelii), OspB, OspC (B. afzelii), p17 a NapA p41 (B. afzelii) a p39

druhl Borrelia burgdorferi sensu lato

Charakteristika testu

Kit Kalibracni rozsah Diagnosticka citlivost  Diagnosticka specifita
CLIA Borrelia recombinant IgG 5-700 U/ml 98,99 % 98,92 %
CLIA Borrelia recombinant IgM 5-100 U/ml 98,59 % 98,95 %




Korelace metod

Reaktivita klinickych vzork( s diagnézou onemocnéni recombinant I1gG, resp. IgM. Pro porovnani byla pouzita
lymeska borreliéza a manifestovanymi typickymi enzymatickd imunostanoveni a konfirmacni testy -
klinickymi projevy byla srovnana stanovenim imunobloty spolecnosti TestLine ze skupiny BioVendor
specifickych 1gG a IgM protilatek pomoci CLIA Borrelia Group.
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Klistova encefalitida

Klistova encefalitida je infekéni virové onemocnéni,
jehoz plvodce fadime mezi arboviry do celedi

Flaviviridae. Jedna se o nakazu s pfirodni ohniskovosti.

Rezervoarem viru jsou drobna i vétsi lesni zvirata

a prenadecem rlizna vyvojové stadia klistat. Clovék

se nejCastéji nakazi po pfisati (i kratkodobém)
infikovaného kliStéte, vyjimecné pozitim tepelné
nezpracovaného infikovaného mléka. Nejvice
hlasenych pfipadu klistové encefalitidy je v 1été
a na podzim. Az 70 % infekci TBE je klinicky

Diagnostika onemocnéni

Pro diagnostiku klistové encefalitidy je dUlezita
anamnéza, klinicky obraz onemocnéni a vysledky
laboratornich testd. Jednéa se predevsim

o biochemické a cytologické vySetreni likvoru a dale
o serologické stanoveni protilatek tfidy IgM a 1gG

v séru. Sérologickym markerem akutni infekce jsou

inaparentnich. Manifestni onemocnéni miva ¢asto
dvoufazovy priabéh. Po inkubacéni dobé (3-14 dni)
nastupuji nespecifické chripkové pfiznaky (horecka,
bolesti hlavy a svall, malatnost). Nasleduje
nékolikadenni zlepSeni stavu a poté dochazi k rozvoji
neuralni faze nemoci (prudké bolesti hlavy, poruchy
vidéni, zvraceni, malatnost, meningealni pfiznaky,
postizeni hlavovych nervl, parézy koncetin). Akutni
faze klistové encefalitidy trva 1-3 tydny. Tézsi pribéh,
Casto i s trvalymi nasledky, Ize pozorovat u seniord.

protilatky tidy IgM. Jejich tvorba mize v ojedinélych
ptipadech pretrvavat az 10 mésicl. Protilatky tridy 1gG
zajistuji ochranu vici nové nakaze a Ize je detekovat
dlouhodobé (nékolik let) po prodélané infekci

¢i vakcinaci. Sporné vysledky je vhodné verifikovat
virus neutraliza¢nim testem (VNT).

Infekéni a postinfekéni protilatkova odpovéd'

Inkubaéni doba

Prodromalni stadium

Hladina protilatek

| N N

1gG

_________________ - — —- Hraniéni

8 14 20 3 4 5 6

Dny Mésice

Protilatky tfidy IgM Ize detekovat pocatkem neuralni

faze onemocnéni. NejvyssSich hladin dosahuji po 2-6
tydnech. Mohou pretrvavat az 10 mésict. Nastup

Roky

tvorby protilatek tfidy IgG je paralelni s tvorbou IgM
nebo mUze byt o nékolik dni opozdén.



Interpretace sérologickych vysledkii

IgM 1gG Interpretace Poznamka

pfi podezieni na akutni infekci
- - - protilatky anti-TBEV negativni - testovat novy vzorek odebrany s ¢asovym odstupem
(cca 2 tydny)

- prodélana infekce pfi podezreni na akutni infekci

- + . . . . - testovat novy vzorek odebrany s ¢asovym odstupem
- ochranna hladina po o¢kovani . s
- sledovat hladinu protilatek IgG
= ‘e . akutni infekce
+ - - Casna faze akutni infekce . “ ,
- sérokonverze IgG s ¢asovym odstupem
+ + - akutni infekce protilatky t¥idy IgM mohou pfetrvavat az 10 mésict
- nedavné ockovani po infekci

Sérologicky nélez je mozZno interpretovat pouze
v kontextu s vysledky ostatnich laboratornich testt
a s klinickym obrazem pacienta.

Postvakcinacni protilatkova odpovéd'

@ 1gG

Hladina protilatek

N~
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1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 il 12 2 3
Mésice

Roky
1. davka 2. davka 3. davka

Interpretace vysledkt po vakcinaci

Vysledek Interpretace Poznamka

zakladni imunizace neukonc¢ena

leG - - postupovat dle doporuc¢eného ockovaciho schématu (pokud nedoslo

U <18 U/ml protilatky anti-TBEV negativni 4 tydny po druhé davce k sérokonverzi je vhodné zvazit podani
doplnujici davky a treti davka by méla byt podana dle o¢kovaciho
schématu).

IgG +/- ' . . imun.iz.ace ukonéena .

U = 18-22 U/mi protilatky anti-TBEV hranic¢ni - verifikovat vysledek VNT, popf. podat booster davku a hladinu
protilatek zkontrolovat za 2-4 tydny.

lgG + " . e sérokonverze

U>22U/ml protilatky anti-TBEV pozitivni - postupovat dle doporu¢eného ockovaciho schématu



Klinicka aplikace Antigeny

CLIA TBE Virus IgG, IgM

- CLIATBE Virus IgG: Kontrola Smeés purifikovaného, inaktivovaného,

- Diagnostika onemocnéni

klistovou encefalitidou

ucinnosti ockovani nativniho antigenu viru klistové encefalitidy
- CLIATBE Virus IgM: Identifikace a rekombinantniho antigenu NST1
akutni infekce

Charakteristika testu

Kit Kalibra€ni rozsah Diagnosticka citlivost Diagnosticka specifita
CLIATBE Virus IgG 3-600 U/ml 96,00 % 99,00 %
CLIATBE Virus IgM 3-380 U/ml 98,00 % 97,87 %

Korelace metod

Korelace s VNT Metoda CLIATBEVIgG EIATBEV IgG
pos neg pos neg
pos 18 0] 18 0
VNT
neg 1 1 1 1
Shoda 95,0% 95,0%
Diagnostickeé soupravy CLIA TBE Virus I1gG a EIATBE s VNT, stejné jako u enzymatického imunostanoveni
Virus IgG byly porovnany s metodou VNT. U soupravy ElA spole¢nosti TestLine ze skupiny BioVendor Group.

CLIA TBE Virus IgG byla zjisténa vyznamné shoda

Korelace s ELISA

IgG @® CLIA @ ELISA IigM @® CLA @ ELISA
120 60
100 99%  100% 50 100% 100%
98% 98%
80 40
o3 =)
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] 8
> 60 Z 30
3 9 9
8 oo, 100% 3
o o
40 20
20 10
0 0

pozitivni negativni pozitivni negativni
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Princip CLIA metody

CLIA je pIné automatizovand, velmi rychla,
specificka a citliva metoda. Kombinuje vyuziti
magnetickych ¢astic pro separaci imunokomplexu
antigenu a protilatky s flash chemiluminiscenci
pro citlivou detekci. Pouziti suspenze magnetickych
Castic usnadnuje automatizaci, vyrazné zkracuje

Magneticka
Castice

Cilova
protilatka

Antigen

reakéni Casy a zlepSuje specifitu stanoveni. Flash
chemiluminiscence akridinium esteru poskytuje
intenzivni svételny signal i pfi velmi nizkych
koncentracich, jeho intenzita se méfi v relativnich
jednotkach svétla (RLU). CLIA kity jsou urceny
pro automatickou platformu KleeYa®.

Svétlo

Sekundarni
protilatka

AE

<

Chemiluminiscencni
substrat

B
=]
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CLIA kity —

Diagnostické CLIA kity slouZi ke stanoveni cua E
REAGENTCATGE ivp)

protilatek IgG a IgM proti Borrelia burgdorferi s

s.l. nebo TBE viru v lidském séru nebo plasmé
na analyzatoru KleeYa®. Vysledky jsou
uvadény v U/ml.

Sady kontrolnich sér

Kontrolni séra jsou urcena k ovéfeni spravnosti [ o
¢ ° { . o s P ) 2 [ e
vysledkl dosazenych pii analyzach soupravami CLIA. e

Uzivatelsky komfort

- PIné automaticka metoda

- Kity obsahuji véechny reagencie, vé. kalibratord
- Reagencni kazety s roztoky v pracovnim redéni
- Kontrolni séra dostupna v samostatném setu

- Vysledky v U/ml

Vyhody

- Vysoka diagnosticka citlivost a specifita
- Nizkéa spotieba vzorkl (10 ul) a reagencii
- Kratka doba testu (30 min)

- Siroky dynamicky rozsah

- Reagencie jsou oznaceny RFID tagy, kromé jejich identifikace
se také zapisuje spotieba reagencie a pocet dostupnych testt

- Napojeni na LIS

- Nadstandardni zakaznicka podpora




FoLLow us @ B3

BIOVENDOR.GROUP

Objednaci udaje

CLIA kity
Kit Katalogové ¢islo  Pocet testli
Diagnostické CLIA kity slouzi CLIA Borrelia recombinant IgG CL-BRG100 100
ke stanoveni protilatek IgG a IgM CLIA Borrelia recombinant IgM CL-BRM100 100
proti Borrelia burgdorferi s.l. nebo CLIATBE Virus IgG CL-TBG100 100
TBEV v pacientském séru nebo
y ) CLIATBE Virus IgM CL-TBM50 50
plasmé na analyzatoru KleeYa®.
Sady kontrolnich sér Kit Katalogové éislo  Poéet testt
Control set CLIA
. . . on rc,) °¢ , CL-BRGCON 2x20
Kazda sada obsahuje dvé Borrelia recombinant 1gG
lahvicky pozitivni a dve lahvicky Control set CLIA
Lo , ) , CL-BRMCON 2x20
negativni kontroly s deklarovanym Borrelia recombinant IgM
rozmezim pfislusnych protilatek. Control set CLIA
Jsou ur&eny k ovéreni spravnosti TBE Virus IgG G TEEEOn B
vysledkd dosazenych pti analyzach Control set CLIA
soupravami CLIA. TBE Virus IgM CL-TBMCON 2x20

Kontaktujte nas

clia@biovendor.group

nebo navstivte nas web

clia.biovendor.group

BioVendor
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