Expert: Az 40% pozitivnich vysledku muze byt
falesnych. A doplnil srozumitelné popsané
vysvétleni odbornych a technickych aspektu -
INFO!!!

- CZ24 News | 6. rijna 2020

CESKO: Reditel Fakultni nemocnice Motol Miloslav Ludvik pregnantné formuloval dnes ¢asto a
nejen u nas kladenou otazku, nakolik positivni vysledek molekularniho testu (RT-PCR) na Cinsky
koronavir znamenda onemocnéni Covid-19. Pritom zasadni podotdzka je po falesné positivnich
nélezech, na coz odpovéd neni vibec trivialni. Pokusim se vnést trochu svétla do této problematiky,
a popsat odborné a technické aspekty zjednodusené a snad srozumitelné.

Viry nejde bézné, ve velkém a levné péstovat jako bakterie na agaru v Petriho miskach, jejich
kultivace v tkanovych kulturach je pro kazdy druh viru specifickd, technicky a ¢asové narocna,
finan¢né nékladnd, a ¢asto i neuspésna. I z tohoto duvodu je ziskani ¢istého izolatu viru velmi
obtizné, vétsSina publikovanych analytickych praci o viru SARS-CoV-2 udava, ze analyzovaly
necisténé vzorky (a v diskusi autori priznavaji, ze to neni ,nejcistsi“ reSeni). Ani Robert-Koch-Institut
v Berliné ani ¢inské ustavy nemély Cisty izolat viru k dispozici a diagnosticky PCR test v lednu 2020
navrhli z dil¢ich, tehdy dostupnych dat sekvenci virové RNA na pocitaci (ostatné to samé v té dobé
délala i dr. Pekova, jako jedna z prvnich, u nas). Dnes existuje ve svété pres 200 PCR testu
komerc¢nich vyrobct, postavenych na riiznych principech, které maji rizné parametry a riznou

kvalitu.

Diagnostické testy se pred uvedenim na trh validuji tim, Ze se provedou rady vysetreni

na zaslepenych (t.j. pro laborator nepopsanych) vzorcich obsahujicich resp. neobsahujicich dany
mikrob. To jde pravé snadno s bakteriemi, které si umime nakultivovat a vzorky pro validaci
pripravit, ale pro viry nemame vzorky Cistych izolatu. ValidaCni testy na SARS-CoV-2
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se nejdrive nekonaly, i z divoda pochopitelné Casové tisné, pak se konaly na vybranych uméle
vytvorenych sekvencich nukleotidl. Pritom ke zjisténi, v jaké mife dany PCR test udava falesné
positivni nalez, by bylo stacilo vySetrit staré patricné zakonzervované vzorky z doby dostatecné
dlouho pred Covidem, které by mély byt u idedlniho testu ve 100 procentech negativni. Nestalo
se nebo takové vzorky nebyly k dispozici.

Pro posouzeni spolehlivosti diagnostickych testu je rozhodujici mira fale$né negativnich a falesné
positivnich vysledka. Mira faleSné negativnich vysledki PCR testu nasalnich vytéru znamena, ze test
ma nizkou sensitivitu, mnozstvi viru ve vzorku bylo prilis malé (u pocinajici infekce) nebo
okolostojicnosti testovani nebyly priznivé (neodborny odbér vzorku, degradace viru nedostatecnym
chlazenim béhem transportu do laboratore, chybné zpracovani v laboratori pred samotnym
provedenim testu, zaména vysledki - asi necasté a nechvalné, ale pri dnes$ni zatézi laboratori
pochopitelné), nebo se pacient nakazil jinou cestou nez pres dychaci organy (nejcastéji pres travici
trakt infikovanou potravou, u téchto pacienti onemocnéni za¢ina strevnimi symptomy a az poté

se pridaji problémy s dychanim). Opakovani poprvé negativniho testu u pacienta s vyvijejicimi

se prozatim lehkymi symptomy virézy bud potvrdi diagnézu Covid, nebo mé pacient jiné viralni
onemocnéni (rhinoviry, influenzu), které se v rané fazi klinicky moc nerozIisi.

Problematika interpretace positivnich vysledki PCR testl na SARS-CoV-2 méa dvé roviny. Test urcuje
pritomnost jenom malé specifické ¢asti genomu z cca 30 000 paru nukleotidu viru (u tzv.
multiplexnich testl ze dvou nebo vice malych segmenti genomu), ale nerika explicitné, jestli je celd
RNA viru vubec pritomna a jestli je vir zivotaschopny, tzn. schopny proniknout do hostitelské bunky
(v presném slova smyslu jsou viry Zivotaschopné jen v bunkéch hostitele). Situaci, kdy test je funkcni,
ale identifikuje jen zlomky jiz deaktivovaného viru (viral debris), které ndhodné vdechnuty

se nachdazeji v nose testovaného, nebo po prodélani onemocnéni, bych nazval falesSné positivni

v Sir§im slova smyslu. Tyto pripady nejsou infekéni a neonemocni, ale od infekénich nebo
onemocnélych s minimalnimi symptomy je (zatim) neumime odlisit. To je nds souc¢asny problém,

na ktery upozornil Ludvik. Pritom procentudlni podil téchto pripadl je nezanedbatelny, odhadl bych
jej podle publikovanych ¢isel Ministerstva zdravotnictvi CR na cca 20 % positivné testovanych.

Fale$né positivni vysledky ve vlastnim slova smyslu jsou zpsobeny nestoprocentni specifitou testu
nebo okolostojicnostmi testovani (kontaminace vzorku virem pri odbéru, béhem transportu nebo

v laboratori), nebo, spiSe zridka, zkrizenou reakci s jinym virem. V literature se udavaji hodnotou
néco pod 1 % testovanych (resp. specifitou pres 99 %) u kvalitnich testl. Tato hodnota se muze jevit
mald, avSak v Sirokozdbérovém screeningu obyvatelstva ma zasadni roli. Ve statistickém
vyhodnoceni screeningu totiz hraje roli tzv. prevalence onemocnéni v dané lokalité, ¢im nizsi
prevalence, tim vice se tento nedostatek testu projevi. Tak napr. pri v této epidemii pozorované
prevalenci 3 % populace bez symptomu pri realistické sensitivité PCR testu 95 % a specifité 99,5 %
bude 19 ze 100 positivné testovanych osob falesné positivnich (tedy 19 %) . Pri pouziti kvalitativné
o dost horsiho testu se sensitivitou 70 % a specifitou 95 % na téze populaci bude jiz 70 % positivné
testovanych fale$né positivnich! To uz je ale vy$si matematika, ktera se od politiki a jim spriznénych
odbornika neda oc¢ekavat. Presto, zdkony matematiky se nedaji o$alit.

Korunu vSem témto ivaham nasadila v téchto dnech se rozvijejici debata o legitimité pouzivani PCR
testt k diagnostickym tc¢elim vubec. Velké kancelare pravniku v USA a rizné po svété se snazi
podat hromadnou zalobu (class action) u americkych a kanadskych soudl na politiky a rozhodovatele
riznych organizaci pro finan¢ni poskozeni firem a jednotlivct hospodarskym lock-downem

na zakladé necertifikovanych testu. Vychézeji pritom z oznaceni na obalu PCR testt na SARS-CoV-2
znéjici v Ceském prekladu Pouze Pro Vyzkum resp. Nepouzivat pro diagnostické ucely (“For
Research Use Only (RUO)” a “NOT for Use in diagnostic procedures” - viz napr. foto na Wikipedii)

a ze skutecnosti, ze testy patrné nikdy nebyly pro potvrzeni diagnézy Covid-19 certifikovany. Je
pravdépodobné, Ze vyrobci testl si nedokonalosti testti byly/jsou védomi a timto varovanim na obalu



testu se chtéji kryt pred pripadnymi zalobami.

Souhrnem se dé rici, Ze podle kvality PCR testu je 20 az 40 % positivnich vysledku testu jen zdanlivé
(falesné) positivnich. Toto ¢islo se nebezpecné blizi 50 %, kdy v jednotlivém pripadé si positivné
testovany muze hodit korunou, jestli je opravdu nakazen nebo jen za to povazovan. O stigmatizaci

i jen zdéanlive positivnich osob jejich okolim se netreba rozepisovat. Ze statistického hlediska je
potreba brat pocet pripadu onemocnélych (cases), jak jsou uvadény ve vSech nami vSemi
sledovanych statistikach, s dostate¢nou mirou skepse, toto Cislo je urcité o 30 az 50 % nafouknuté
nahoru, hlavné pak v zemich, které pouzivaji jen nekvalitni testy.

Z epidemiologického a 1ékarského hlediska je vSak situace jina - protoze se u Covidu jedna o tézce
probihajici az smrtelné onemocnéni, které i u stredné tézkych forem muze zanechat celozivotni
nasledky, jsou epidemiologicka opatreni k ochrané osob oslabenych (starim a preexistujicimi
chorobami) a osob silné exponovanych (zdravotnictvi, policie, sluzby s primym kontaktem

se zakazniky) nutnd, a to i pri vSi skepsi k interpretaci vysledku testli. Tento pristup mohou zménit
jenom nové, exaktnéjsi metody testovani.

Tento prispévek by urcité nemél vyznit jako bagatelizace onemocnéni Covid-19. Podle posledni
zpravy Amnesty International ze 3. zari t.r. zemrelo celosvétové na Covid jiz pres 7000 pracovniku
ve zdravotnictvi, od 1ékaru, psychologt, sester, zachranart pres administratory, uklizecky, ridice
a dalsi povolani, az na vyjimky vSechno osoby v preddiichodovém véku.
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