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EVALUACIÓN COMPARATIVA DEL GeneXpert/ Xpert BCR-ABL ULTRA Y 
EL ENSAYO MANUAL DE UN LABORATORIO DE REFERENCIA PARA LA 

CUANTIFICACIÓN DEL GEN BCR-ABL1 (p210) 
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El correcto manejo de los pacientes con leucemia mieloide crónica
(LMC) tratados con inhibidores de tirosina cinasa (ITK) requiere de la
monitorización de los pacientes. El método estándar es la cuantificación
del gen BCR-ABL1 mediante PCR cuantitativa a tiempo real. Para que
hubiera una buena reproducibilidad interlaboratorios surgió la
necesidad de expresar los resultados en una escala internacional (IS).
Xpert® BCR-ABL ULTRA (Cepheid, SunnyVale, USA) es un sistema
automático de cuantificación del gen BCR-ABL1; que integra la
extracción del RNA, la amplificación y la cuantificación del gen BCR-ABL1
utilizando el gen ABL como gen control. El software del GeneXpert
produce un informe para cada muestra analizada con resultado % BCR-
ABL1 (IS) y las copias absolutas del gen ABL1 se pueden calcular
manualmente según el valor Ct del mismo gen.

Se ha realizado la cuantificación del gen BCR-ABL en 60 muestras
(cubriendo desde muestras al diagnóstico hasta muestras en RM mayor
de grado 4.5) mediante el ensayo Xpert BCR-ABL Ultra y el ensayo de
referencia de rutina recomendado por el European Leukemia Net, a
partir de 4 ml de sangre para el protocolo del GeneXpert y 10 mL para el
ensayo de referencia. El protocolo específico de Xpert BCR-ABL Ultra se
presenta en la figura 1.

Se han analizado  60 muestras de las cuales 54 presentan valores de 
BCR-ABL1IS comprendidos entre el 75% y  el 0.0032 %. En la figura 2 se  
muestran las Ct de las muestras y las correlaciones con el nº de copias

El nuevo sistema automatizado Xpert BCR-ABL Ultra da resultados muy reproducibles similares a los métodos manuales de referencia y es apto para
la monitorización de pacientes de LMC tratados con ITK, llegando a detectar respuestas moleculares profundas (> RM grado 4,5). Además de
expresar los resultados en IS , facilita el método para calcular el nº de copias ABL1 a partir de los valores de las Ct y permite expresar los resultados de
acuerdo con las recomendaciones de monitorización del gen BCR-ABL1 en la LMC (Leukemia. 2015;29:999-1003) .

Figura 1. Protocolo  de trabajo Xpert®BCR-ABL 

Se ha analizado la concordancia entre los resultados obtenidos
utilizando los criterios definidos por EUTOS, basados en que para que
sea aceptable se deben cumplir 2 de los 3 requisitos siguientes: ≥50%
de muestras con una diferencia menor del 2x, ≥75% de muestras con
diferencia menor del 3x, ≥90% de muestras con una diferencia menor
del 5x.
Además se ha evaluado la linealidad, la concordancia y el sesgo
utilizando el método de Bland-Altmann

DIFERENCIAS MUESTRAS PORCENTAGE

2-FOLD 28 52% > 50%

3-FOLD 46 85% > 75 %

5-FOLD 50 93% > 90%

TOTAL 54

De las 54 muestras analizadas, el 52% (28 muestras) presentan
variaciones entre 0,5 y 2x; el 85% de los casos (46 muestras) están
comprendidas entre el 0,33 y el 3x de variación y 50 muestras (93% de
los casos) están comprendidos entre el 0,2 y el 5x de variación (figura 3).

Se observa una muy 
buena correlación lineal  
entre ambos métodos  
(R2= 0.924) (figura 4). 

El análisis estadístico 
mediante Bland-Altman
revela un ligero sesgo 
positivo de 0.13,  que 
favorece el sistema Xpert
BCR-ABL Ultra (figura 5).

Figura 2. Ct ABL1 y 
nº copias ABL1

Figura 3. variaciones entre ambos métodos

Figura 4

Figura 5
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