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Vase jistota v laboratori
Uvodni slovo

Vazeni kolegove,

otevirate dalSi vydani naseho obc&asniku Spadia News. Je obdobi prazdnin, tedy obdobi dovolenych a
relativnino klidu. Dovolil jsem si pouzit slovo ,relativni®, protoZe klid a pohoda nevladne zejména na
nasi politické scéené. Vérme, zZe tyto politické ro§ady nepostihnou nase zdravotnictvi CR.

V aktualnim Cisle se dozvite o diferencialni laboratorni diagnostice EBV, o anti Mullerianském hormonu
(AMH), o karbohydrat deficientnim transferinu (CDT), o preanalytické fazi laboratorniho vySetfovani, o
novinkach z naseho oddéleni jakosti.

Je jisté, Ze chyby se délaly, délaji a budou se délat. S rozvojem laboratornich technologii, zejména au-
tomatizace, se chybovost samotného analytického procesu sniZila na minimum. Nejvétsi podil na chy-
bovosti v laboratofich ma preanalyticka faze laboratorniho vySetreni, kdy do tohoto procesu patfi volba
vhodnych vySetfeni, pfiprava pacienta pfed samotnym odbérem, volba spravnych zkumavek, samotny
odbér biologického materialu, spravné mnozstvi krve, spravné vyplnéni zadanky vcetné vSech potreb-
nych parametrli, pokud jsou znamé, napf. objem modi, datum a ¢as odbéru, télesné parametry, ap.,
skladovani odebraného materialu, transport vzorkd. Struény souhrn pravidel preanalytické faze najdete
ve sdéleni dale.

Opakované se na tomto misté zminuji o informacnich technologiich (IT). Jsem presvédéen, Zze budou
ziskavat stale vétsi dllezitost, zejména s nutnosti vétSiho elektronického propojeni mezi jednotlivymi
zarizenimi. Toto samoziejmé ,vétfi“ i softwarové spolecnosti, které se snazi ziskat dominantni podil na
trhu, a potom diktovat ceny za samotny software, ale hlavné nejriiznéjsi poplatky prakticky za vSechno.
SPADIA LAB ma vlastni IT oddéleni a mnozi z vas vyuZivaji bezplatné nas softwarovy produkt
VirtualLab. Tento program umozriuje komunikaci mezi laboratofi a ordinaci, ale taky obraceng, tj. mezi
ordinaci a laboratofi pomoci elektronické Zadanky. Elektronicka Zadanka vam umozni evidovat vasi
indukci do laboratofe. Pokud budete mit o tento produkt, ktery je soucasti VirtualLabu a je rovnéz po-
skytovan zdarma, zajem, tak kontaktujte nase IT oddéleni.

S pranim péknych letnich mésicu za kolektiv SPADIA LAB

Martin Radina
reditel

Vydavani vysledkové zpravy piimo pacientUm

Ing. Jani€kovd R., oddéleni fizeni kvality

Vydavani vysledkové zpravy pacientim je moci pacienta a prikazu totoznosti osoby

v souladu se zakonem ¢&.372/2011 Sb. v platném
znéni, zakon o zdravotnich sluzbach.

Vysledkové zpravy budou vydavany pacientim na
zakladé nasledujicich podminek:

1) Na Zadance je lékafem pisemné uvedeno, Ze
vysledkovou zpravu si ,osobné , vyzvedne paci-
ent. Vysledek je vydan na zakladé predlozeni
prikazu totoznosti (obCansky prikaz, fidiCsky
prikaz, cestovni doklad).

2)Vydavani vysledkoveé zpravy pacienta jiné oso-

bé (napf. manzel, druh, u seniorl jejich déti) —
vysledek je vydan na zakladé predloZeni plné
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(ob&ansky prlkaz, fidi¢sky prikaz, cestovni do-
klad), ktera vysledkovou zpravu vyzvedava.
Vzor ,PIné moci “ uveden na www. spadia.cz
nebo bude k dispozici na daném odbérovém
misté.

3)Vydavani vysledkové zpravy nezletilych pacien-
tu rodi€dm resp. zakonnym zastupcim — vysle-
dek je vydan na zakladé predlozeni prukazu
totoznosti (ob&ansky prikaz, fidi¢sky prukaz,
cestovni doklad) zakonného zastupce a prika-
zu zdravotniho pojisténi nezletilého.

end
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AMH (Anti-Mullerian hormon)
Magr.Michal Richter, laboratof biochemie

Anti-Mullerian hormon (AMH), dfive nazyvany Mdllerian
Inhibiting Substance, patfi do rodiny transformujiciho
rustového faktoru beta (TGF-b). Jedna se o glykopro-
tein tvofeny dvéma podjednotkami o molekulové hmot-
nosti 72 kDa. AMH hraje zasadni roli v diferenciaci plo-
dl muzského pohlavi. Jeho tvorba probiha prenatalné i
postnatalné v Sertoliho bufkach varlat. V prenatalnim
obdobi zajistuje potlateni vyvoje Millerova vyvodu, ze
kterého se vyviji Zenské pohlavni organy. Postnatalné
zustava koncentrace AMH vysoka az do puberty,
s dozravanim Sertoliho bunék jeho tvorba klesa a
v dospélosti je hladina nizka.

U Zen produkce AMH zacina az perinatalné s mirnym
zvySenim s nastupem puberty a klesa k neméfitelnym
hodnotam v menopauze. AMH je produkovan ve vajec-
niku granulozovymi bufkami uvnitf Graafova folikulu.
Vysoka koncentrace inhibuje stimulaci ristu téchto foli-
kult folikulostimulaénim hormonem a dale inhibuje na
FSH nezavisly vybér primordialniho folikulu. Pokud by
AMH pfi folikulogenezi chybél, dochazelo by k neustalé
pfeméné folikull na zralé a mnozstvi folikuld by se
predCasné vycerpalo.

Bylo zjisténo, ze koncentrace AMH je pfimo umérna
poctu antralnich folikul a je lep§im indikatorem ovarial-
ni rezervy nez FSH, inhibin B nebo estradiol mérené 3.
den cyklu. Navic se jeho koncentrace v prabéhu cyklu
vyznamné neméni. Koncentrace AMH v krvi zeny tedy
zavisi na poctu vajiek. Cim je Zena starsi, tim méné

Preanalyticka faze laboratorniho vysetieni
RNDr. Lubor Stanéik, laboratof biochemie

Preanalyticka faze je obdobi do zahajeni laboratorniho
vySetfeni, které nema presné definovany pocatek.

zahrnout nasledujici Cinnosti

e indikace vySetfeni
® pfiprava pacienta
e odbér biologického materialu

e skladovani a transport
analytickych uprav vzorku.

materialu, vcetné pred-

PFiciny ovliviujici vysledek laboratorniho vySetfeni pfi
téchto €innostech oznadujeme jako zdroje preanalytické
variability. MiZeme se s nimi setkat

e pred odbérem biologického materialu
e pii odbéru biologického materialu
e mezi odbérem biologického materialu a analyzou

Preanalytické vlivy jsou vyznamné a fadu z nich lze
minimalizovat.

+420 599 524 800 | info@spadia.cz | SPADIA LAB, a.s.

info@spadia.cz
www.spadia.cz
www.spadia.pl

. NEWS
s SPADIA

vajiek ma k dispozici a tim je i niZSi koncentrace AMH.
Koncentrace AMH je tedy velmi cennym prognostickym
ukazatelem, zda se zZena stale nachazi v obdobi opti-
malni fertility nebo zda jeji schopnost otéhotnét jiz kle-
sa.

Dal8i klinické vyuziti AMH je Siroké — uplatiuje se
v diagnostice pfedCasné nebo opozdéné puberty u
chlapcll, v nékterych pfipadech poruch biosyntézy tes-
tosteronu, diagnostice a 1é¢bé nadord z granulézovych
bunék, sledovani nastupu a pribéhu menopauzy. Nej-
veétsi vyuziti je v oblasti asistované reprodukce, kde se
uplatiuje prfedevsim v odhadu ovarialni rezervy, dia-
gnostice skrytého pred€asného ovarialniho selhavani,
v individualizaci |é€by a v diagnostice a sledovani paci-
entek se syndromem polycystickych ovarii. Tyto paci-
entky maji koncentrace AMH 2 — 3x vysSi.

Pomoci AMH Ize také odhalit Zeny se Spatnou nebo
zanedbatelnou odpovédi na hormonalni stimulaci, u
kterych hrozi ovarialni hyperstimulaéni syndrom. Z hla-
din AMH Ize pfi asistované reprodukci spocitat, jaka
bude odezva vaje¢niki a jaka je Sance na Uspésné
otéhotnéni.

VySetfeni AMH provadime v na$i laboratofi jednou tyd-
né metodou ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent
Assay).

Referenéni rozmezi: 1,0 — 6,8 ng/ml.

end

Neovlivnitelné faktory preanalytické variability u
pacientt

e Kolisani koncentrace analytu v ramci cyklickych
variaci (cirkadianni, infradianni, ultradianni)

e Pohlavi, rasa a vék. Rozdily v koncentracich, ak-
tivitach nebo poctech komponent mezi pohlavimi se
méni s vékem. Rozdily jsou dany pfedevSim hor-
monalnim vybavenim a habitem (vétSi svalovd hmo-
ta u vétSiny muzd a ztoho vyplyvajici rozdily za-
vislych ukazatel(l). V dobé pohlavni zralosti mohou
byt rozdily maximalni, v raném véku a ve stafi se
mohou rozdily stirat. PFiliv migrantd zpuUsobil
v poslednich letech zpestfeni dosud relativné ho-
mogenni kavkazské populace v Ceské republice,
coz je rovnéz nutné brat v vahu. U krevniho srazeni
hraje dulezitou roli i zralost jaterniho parenchymu
(novorozenci) a zména koagulaéni rovnovahy
(zména D-dimeru ve vys$Sim véku).

e Gravidita je mimofadnym zdrojem mechanismu,
které vedou ke zménam koncentraci, aktivit nebo
poctu komponent. Jedna se napfiklad o zménu pro-
dukce hormon0, zvySeni produkce vazebnych protei-
na, zvySeni plazmatického objemu, zvySeni glomeru-
larni filtrace, zvySeni objemu moce, atd.

.. pokradovani na str. 3
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e Fyzicka zatéz pred odbérem biologického materi-
alu

e Vliv diety, resp. vliv hladovéni

e Vliv léku, které se uplatiuji v preanalytické fazi vice
mechanismy: indukce jaternich enzyma (barbituraty a
fenytoin), interference s analytickym principem
(amiodaron ovliviuje stanoveni tyroidalnich hormonu,
interakce (beta-laktamy a aminoglykosidy), zvySeni
estrogenni aktivity (hormonalni antikoncepce, dochazi
ke zvySeni vazebnych proteinl pro tyroxin, kortizol,
zvySuje se SHBG, snizuje se hladina proteinu S, je
rezistence na aktivovany protein C, zvySuje se hladi-
na von Willebrandova faktoru), kortikoidy zplsobuji
leukocytdzu, asparaginaza snizuje fibrinogen, faktory
IX, X, XIll, valproat snizuje von Willebrandutv faktor,
faktor VIII, faktor IX. Antagonisté K vitaminu snizuji
hladinu K-dependentnich faktoru.

Mechanické trauma, kdy pfikladem muze byt zvy-
Seni plazmatické koncentrace PSA po digitalnim vy-
Setfeni prostaty, po jizdé na kole nebo pfi obstipaci,
zvySeni myoglobinu, CK, AST a ALT po svalovém
traumatu v€etné opakovanych intramuskularnich in-
jekci, zvySeni ALT tlakem délohy ve vysokém stupni
gravidity. Do této skupiny Ize fadit také mechanickou
hemolyzu erytrocytdl po maratonském béhu, u chodcl
na dlouhych tratich nebo pfi chlopennich vadach. Pat-
fi sem i extrakorporalni ob&h a popaleniny. Mechanic-
ké trauma rovnéz zvySuje hladiny fibrin/fibrinogen
degradacnich produktt (FDP, D-dimer().

Stres, ktery zvy3uje renin, aldosteron, somatotro-
pin (GH), katecholaminy, kortikotropin (ACTH), kor-
tizol, glukagon, paratyrin, prolaktin a dal$i hormony.
V ramci stresu se méni i koncentrace dalSich analytG:
cholesterol po akutnim infarktu myokardu klesa bé-
hem 24 hodin a dosahuje sniZeni o 60 % proti vycho-
zi hodnoté a opétovné zvySeni je otdazkou fady tydnu.
Mirny stres ale mdze koncentraci cholesterolu zvysit.
U nemocnych v intenzivni péc¢i mize klesat produkce
hypofyzarnich hormond a aldosteronu. Vyznamnym
stresem je probuzeni, proto napfiklad odbér krve na
stanoveni koncentrace prolaktinu je mozné provést 3
hodiny po probuzeni. Pooperaéni stres sniZuje tyreoi-
dalni hormony, snizuje transferin a sekundarné zvy-
Suje feritin. Dochazi k vzestupu faktoru VIII, von Wille-
brandova faktoru, leukocytl — relativni neutrofilie,
lymfopenie.

Zdroje variability pfri odbéru

e Nacasovani odbéru krve: specialni problematiku,
kdy nagasovani odbéru je kliCové, tvofi funkéni testy
a monitorovani farmakoterapie. PFfi monitorovani 1ékd
je nutné ¢as odbéru urcit s ohledem na poloc¢as elimi-
nace lékd. U Iékl s kratkym polo¢asem (polocas
v desitkach minut, napfiklad aminoglykosidova antibi-
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otika) jeden odbér nestaci, je nutné odebrat v Case
pfedpokladaného peaku a v Case pred dalSi davkou,
nebo vicekrat pro uréeni plochy pod kfivkou. U Iékl
s delSim polo¢asem (vice hodin az dnl) postacuje
obvykle odbér pfed dalsi davkou. Je nutné pocitat
s tim, Ze steady-state se dosahuje po 6 — 7 poloca-
sech.

Poloha pfi odbéru: ve vzpfimené pozici stoupa
hydrostaticky tlak a dochazi k pfesunu vody a iontd
z plazmy do intersticia se zvySenim proteint a krev-
nich elementd, které kapilarni st€énou neprochazeji.
Vysledkem je nejen zahu$téni plazmy, ale také tzv.
posturalni stres, aktivace sympatiku a osy renin-
angiotenzin-aldosteron s pfisluSnou fyziologickou
odpovédi. Rozdil v koncentraci proteind ve vzpfime-
né poloze proti poloze vsedé po dobu 15 minut je 5
az 8 %. Rozdil mezi polohou vstoje a vleze se udava
kolem 10, ale i 20 %. Vzestup se tyka i latek na pro-
teiny vazanych (kalcium, cholesterol), lipoproteind,
hormont (kortizol, tyroxin), Iékd atd. Pro zajisténi
standardnich podminek odbéru krve z loketni Zzily je
vhodné pro stanoveni vétSiny analytl zajistit polohu
vsedé po dobu 15 minut pfed odbérem, delSi interval
se doporucuje napfiklad u natriuretickych peptidd (20
— 30 minut), pro vySetfeni osy renin-angiotenzin-
aldosteron je nutny nocni odpocCinek vleze bez jake-
koli zmény polohy pfed odbé&rem.

Vybér mista odbéru krve: nevhodna je strana, na
které byla provedena mastektomie (lymfostaza), mis-
to s hematomem, velkymi jizvami, paZze se zavede-
nou infuzi.

Pouziti turniketu: nalozeni turniketu nad mistem
odbéru sice usnadni odbér vendzni krve dilataci Zily,
ale vede k ovlivnéni kvality vzorku. JiZ po jedné minu-
té se do intersticia pfesune vyznamné mnozstvi vody
s ionty a vysledkem je zvySeni pocetni koncentrace
elementll, zvySeni koncentrace proteint a latek na
bunky a proteiny vazanych. Po tfech minutach nalo-
Zeni turniketu stoupa koncentrace proteinl o 5 az
8 %, po 15 minutach stoupa koncentrace proteinli az
0 15 %. DalSim dasledkem pfilozeni turniketu jsou
metabolické zmény hemostazy (uvolnéni tkanového
faktoru a aktivace hemostazy). Pro néktera vySetfeni,
napf. agregace trombocytl, je dokonce doporuceni
krev nechat nakapat, aby se zamezilo aktivaci.
V ischemizované tkani koncetiny se zvysSuje produk-
ce laktatu a protonu, které se po uvolnéni turniketu
dostavaji do Zily a jsou pFi€inou zvySeni koncentrace
téchto latek. Pokud je vlibec nutné turniket pouzivat,
nemeéla by doba nalozeni turniketu pfesahnout 15
sekund, v zadném pfipadé vSak 1 minutu. Je-li turni-
ket nalozen pfed odbérem za uUCelem volby mista
vpichu, Ize ho pro vlastni odbér pouzit nejméné po
dvou minutach uvolnéni. Odbéry pfed a po staZeni
paze se naproti tomu vyuzivaji k vySetfeni fibrinolyzy.
Vliv cvi€¢eni pazi pfi nalozeném turniketu: vede ke
zvySeni draselného kationtu v plazmé. Cviceni
(,pumpovani“) se obecné pfi odbéru venoézni krve
nedoporucuje.

.. pokraCovani na str. 4
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.. pokraCovani ze str. 3 Zdroje variability mezi odbérem a analyzou

o " o .. . e®Vliv srazeni: béhem koagulace krve uvolfiuji trom-
e Hemolyza je jednou z nej¢astéjSich pfiCin ovlivnéni

vysledku laboratornich vysetfeni, ktera se uplatni
uvolnénim latek z hemolyzovanych erytrocytd i analy-
tickou interferenci vlivem zménéného zabarveni plaz-
my

e Vliv protisrazlivych €inidel, zasadni chybou je vol-
ba nevhodného protisrazlivého ¢inidla (pfi pouziti he-
parinu nelze vySetfit koagulaci) a nebo nedodrzeni
poméru mezi krvi a protisrazlivym cinidlem, protisraz-
liva ¢inidla se specificky mohou uplatnit také pfi sta-
noveni osmolality a dalSich analytu

e Kontaminace dezinfekénim ¢inidlem pfichazi
v Uvahu pfi kapilarnim odbéru krve, pfi kterém je plo-
cha kontaminovana kize v dostate€ném kontaktu
s kapkou kapilarni krve. Tyka se to zejména odbéru
kapilarni krve na pH.

e Kontaminace intersticialni tekutinou, ke které do-
chazi pfi odbéru kapilarni krve punkci kuze (prst,
ucho, paticka), pokud je kapilarni krev vypuzovana
nadmérnym tlakem v okoli punkce. Intersticialni teku-
tina neobsahuje proteiny (a samozfejmé ani krevni
elementy), takze pfi kontaminaci dochazi k diluci pro-
teinovych komponent a komponent vazanych na pro-
teiny. Jedinym vhodnym zpUsobem je volné odtékani
kapilarni krve do odbérového zafizeni (kapilary).

e Kontaminace infuzi: obecné se nedoporucuje pro-
vadéni odbéru z katatru ur€eného pro infuzni terapii.
Kontaminace infuzi se obvykle projevi atypickym,
Casto nékolikanasobnym zvysenim téch analytl, které
byly vinfuzi ve vysoké koncentraci, diluci analytl
s typickou koncentraci v plazmé, vzacnéji interferenci
s analytickou metodou (tyka se zejména kontaminace
infuzné podavanymi léky). Tyto problémy se rovnéz
tykaji koagulaénich vySetfeni. Pro prevenci téchto
obtizi je jedinym bezpecnym zplsobem odbér zilni
krve z opacné koncetiny nebo opacné strany, nez je
zaveden katétr infuze. Po transfuzi Ize nalézt zvySeni
folatu a feritinu. Po transfizi rovnéz dojde ke zkresle-
ni vysledku vySetfeni krevniho obrazu.

bocyty draselny kationt, takze koncentrace draselné-
ho kationtu v séru je o 0,2 az 0,3 mmol/l vy3si nez
koncentrace v plazmé. Fosfaty v séru jsou vyssi o
0,06 mmol/l nez plazmé (pfi¢ina neni jasna). Pozdni
tvorbu fibrinu v separovaném séru odstrafiuje pouZiti
aktivatorl srazeni. | jen Casteéné vysrazeny vzorek
(Spatny pomér protisrazlivych &inidel, aktivace koagu-
lace) zkresluje az znemoznuje vySetfeni parametru
krevniho obrazu véetné diferencialniho rozpoctu a
krevniho srazeni

Vliv gelovych separatord Ukolem separaéniho
gelu je vytvorit pfi centrifugaci pfepazku mezi krevni-
mi elementy a sérem ¢i plazmou a usnadnit tak jeho
zpracovani. Mezi kritické vlastnosti gelu patfi absorp-
ce nebo adsorpce analytd (jedna se napfiklad o Iéky
jako tricyklicka antidepresiva, antiarytmika nebo niz-
komolekularni latky jako jsou peptidové hormony),
které zplsobuji fale$né snizené koncentrace v séru
nebo plazmé.

Vliv separace elementil: vhodna je centrifugace
pfi 1000 — 1500 g po dobu 10 minut pfi 20 — 25 °C, pfi
1000 — 1500 g po dobu 10 minut pfi 2 — 8 °C
(osteokalcin, PTH, kortikotropin, natriuretické peptidy,
dalsi), axialni centrifugace (zkraceni ¢asu centrifuga-
ce). U vySetfeni hemostazy volime centrifugaci, ev.
dal8i postupy v zavislosti na tom, zda k vySetfeni po-
tfebujeme plazmu bohatou na desti¢ky (PRP - 10 mi-
nut pfi 150 az 250 g) nebo plazmu chudou na destic¢-
ky (PPP - 10 az 15 minut pfi 2500 g) nebo plazmu
bezdesti¢kovou.

Ostatni vlivy (skladovani, vliv teploty, vliv pH mo-
¢e, vliv transportu, zména v Case a dalSi) jsou popsa-
ny u jednotlivych analyt v laboratorni pfiru¢ce SPA-
DIA Lab. Mizeme sem také zafadit problematiku
chybné vyplnénych zadanek a nekorektné popsanych
zkumavek se vzorky. Tuto komplikaci Ize elegantné
vyfesit pouzitim elektronické laboratorni zadanky a
tiskem S&titku na zkumavku. SPADIA Lab nabizi svym
klientim pro tyto ucely komplexni systém elektronické
laboratorni komunikace Virtuallab.

VoIné dle encyklopedie laboratorni mediciny pro klinic-
kou praxi €.10 a pfirucky pro preanalytickou fazi labora-
tofi Linbach.

end

Vyuiziti fluorescenéni prUtokové cytometrie v mikrobiologické diagnostice infekci
mocovych cest

Mgr. Hana Zagorovd, laboratof klinické mikrobiologie

Infekce mocCovych cest (IMC) je druhé nejCasté;si
onemocnéni v komunité, na které Iékar predepisu-
je antibiotickou terapii. Pf IMC dochazi
k bakterialni kolonizaci epitelu sliznice moc€ovych
cest a pomnozovani bakterii v jednom ¢&i vice or-
ganech mocového traktu s rizikem pruniku do okoli

i do krve. IMC je €ast&jSi u Zen a u pacientt imu-
nosuprimovanych a imunodeficitnich. IMC by méla
byt potvrzena nalezem signifikantni bakteriurie.

.. pokraCovani na str. 5
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NeléCena nebo 3Spatné léCena perzistujici
infekce vede ke komplikacim a ke zhorSo-
vani funkce ledvin.

Pavodce infekci mocovych cest Ize spolehli-
vé prokazat ve vzorcich mocCe odebranych
pfi prvni navstévé pacienta s pfiznaky ne-
moci mocovych cest pfed nasazenim antibi-
otika. Po ukonceni IéCby, pfipadné pfi pFetr-
vavajicich potizich, se vySetfeni opakuje.
Vysledky bakteriologického vysSetfeni jsou
nezbytné: ke kontrole Uuc€innosti terapie,
k upravé lécby, k odliSeni infekci sexualné

pfenosnych s podobnymi klinickymi pfizna-
ky (napf. infekce chlamydiemi).

Stanoveni signifikantni bakteriurie je vyznamna
bakteriurie v definovaném mnozZstvi spontanné
vymocCené nebo jednorazové vycévkované modi.
Odebira se stfedni proud moce po Fadném omyti
zevniho usti uretry. Minimalni mnozZstvi vzorku je
5ml (menSi mnozstvi nelze zpracovat na analyza-
toru). Vzorek by mél byt do dvou hodin po odbéru
transportovan do laboratofe, po delSi dobu se vzo-
rek skladuje pfi 4°C (chladni¢kova teplota). Inter-
pretace kvantity ve vzorku moci spontanné vymo-
&ené: patogen 10° a vice v 1ml modi je signifikant-
ni bakteriurie, patogen 10* v 1 ml mogi je jesté fy-
ziologické mnozstvi u zen, suspektni u muzl, ma-
lych déti, v gravidité, pfi riziku pyelonefritidy a ab-
scesu ledviny.

Oddéleni klinické mikrobiologie zavedlo automatic-
kou analyzu vzorkd moci pomoci analyzatoru UF-
1000i firmy Sysmex. Automaticka analyza je zalo-
Zena na fluorescenéni prutokové cytometrii. PFi-
stroj je bé&zné pouzivan pro hodnoceni mocového
sedimentu v biochemickych laboratofich. Nase
laboratof vyuziva bakteriologicky méd pro predkul-
tivaéni vySetfeni vzorki moci pfi diagnostice mo-
Covych infekci. Hodnoti se poCet bakterii a leuko-

Stanoveni alfa-1-mikroglobulinu v moci
Ing. Jakub Mindr, laboratof biochemie

Plazmaticky glykoprotein z rodiny lipofilnich trans-
pornich proteina lipokalinG, patfi mezi volné filtro-
vatelné nizkomolekularni bilkoviny, jejichZ koncen-
trace v plazmé a glomerularnim ultrafiltratu se neli-
Si a které jsou z 99,9 % resorbovany v tubularnich
bunkach. t€. nejCastéji vySetfovany bilkovinny mar-
ker postizeni tubularni resopce bilkovin pfi dia-
gnostice tubulointersticialnich 1ézi ledvin.

Role v metabolismu

Neni znama. In vitro inhibuje antigenni stimulaci
lymfocytu, vykazuje mitogenni U€inek na lymfocy-

+420 599 524 800 | info@spadia.cz | SPADIA LAB, a.s.

cytli, doplhkovym parametrem jsou erytrocyty.
Analyzator stanovuje i mnozstvi kvasinek ve vy-
Setfovaném vzorku. VysSetfeni ma vysokou nega-
tivni pfedpovédni hodnotu, diky které lIze rychle
vylou€it pfitomnost mocové infekce. Negativni
vysledky jsou k dispozici tyZz den od doruceni
vzorku do laboratorfe. V pfipadé pozitivity se vzo-
rek kultivuje pfi 37°C 18-24 hodin na krevnim aga-
ru a McConkeyho agaru. Puvodce infekce je na-
sledné identifikovan pomoci hmotnostni spektro-
metrie MALDI-TOF a stanovuje se citlivost na anti-
biotika.

NasSe laborator tak mize nabidnout v sou€asnosti
nejrychlejsi zpusob mikrobiologické diagnostiky
puvodclh mocovych infekci. To vede ke zkvalitnéni
péce zejména u malych déti a chronicky nemoc-
nych pacientu. VySetfeni také vede k uUsporam
nakladl pro zdravotnicka zafizeni, protoze je
rychle vylou€ena pfitomnost mocové infekce a
neni zbyteCné predepisovana antibioticka terapie.
O predbézné vysledky si Ize volat na telefonni Cis-
la: 599 524 809, 555 534 058, 555 534 059.

end

ty, Ize soudit, Ze by mohl ovlivhovat imunoregulac-
ni, resp. imunomodulacni procesy. Po navazani
alfa-1-mikroglobulinu na hem dochazi k odstépeni
C-terminalniho tetrapeptidu a postupné biodegra-
daci komplexu. Inhibuje adhesi bakterii na po-
vrchy polymerd, a tim inicialni fazi vzniku nefroliti-
azy.

.. pokraCovani na str. 6
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Referenéni intervaly

2-10 mg/d, jen jako volny alfa-1-mikroglobulin.
Denni exkrece je rozdilna podle pohlavi a véku s
maximem ve &tvrtém a patém decéniu u muzd,
Sestém a sedmém u Zen.

Analytickda metoda

Imunoturbidimetrie. Vyhodou je stabilita alfa-1-
mikroglobulinu v modi, pfi zménach pH a teploty a
relativné vysoka koncentrace ve srovnani s kon-
centraci dfive ¢asto pouzivaného stanoveni beta-2
-mikroglobulinu. Stanoveni provadime denné.

Pouziti pro klinické ucely

Resorpce bilkovin v tubulech se uskutecnuje ad-
sorptivni endocytézou. Resorpce jednotlivych bil-
kovin je rozdilné intenzivni, neni viak selektivni v

Infekéni mononukleéza a jeji diagnostika
RNDr. Ivo Lochman, laboratof imunologie a sérologie

InfekEni mononukle6za (IM), nazyvana hovorové
kvuli cesté prenosu také ,nemoc z libani“ je in-
fekéni, Siroce rozsifené onemocnéni vyvolané vi-
rem Epstein-Barrové (EBV), ktery patfi mezi her-
pes viry. Je si zapotfebi uvédomit, ze infekce her-
pes viry je vétSinou celozivotni. VétSina lidi je ex-
ponovana EBYV jiz v détském véku, kdy onemocné-
ni probiha zcela bezpfiznakové nebo s pfiznaky
podobnymi chfipce. Klinicky se manifestuje nej-
Castéji u adolescentu a mladych lidi. Ve véku ko-
lem 40 let si jiz cca 90% populace vytvofilo proti
EBV imunitu. Onemocnéni vyzaduje obvykle mini-
malni terapii a odezniva samo.

U veétSiny pfipadl IM je klinicka diagnostika zalo-
Zena na vyskytu charakteristické triady: horecka,
faryngitida a lymfadenopatie trvajici 1 — 4 tydny.
Z laboratornich vySetfeni se v krevnim obrazu na-
chazi normalni nebo jen mirné zvySeny pocet leu-
kocytu, ale v diferencialnim rozpoctu byva zvySeny
celkovy pocet lymfocytd a v krevnim natéru se na-
chazi vice nez 10% charakteristickych atypickych
lymfocytl. Ze sérologickych testld byva pozitivni
test na heterofilni protilatky nejlépe
v Davidsohnové nebo Paul-Bunnelové modifikaci.
Jsou-li testy na heterofilni protilatky negativni, je
zapotfebi provést dalsi laboratorni testy, aby bylo
mozno odlisit EBV infekci od jinych infekci vykazu-
jicich symptomy podobné IM vyvolanych napf. cy-
tomegaloviry, adenoviry nebo Toxoplasma gondii.
Pfestoze laboratorni testy nejsou vzdy zcela spo-
lehlivé a nachazime v nich jak faleSné pozitivni,
tak faleSné negativni vysledky, v pfipadé diagnos-
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tom smyslu, ze by se pfi resorpci jednotlivé bilko-
viny vazaly na pro né specifické receptory. Rozdi-
ly v resorpci jednotlivych bilkovin jsou podminény
jejich rozdilnou afinitou k receptorim. Tim Ize vy-
svétlit vznik (sekundarni) tubularni proteinurie pfi
izolovaném zvysSeni koncentrace jedné volné filtro-
vatelné bilkoviny v ultrafiltratu (v praxi nejCasté;ji
pfi exkreci volnych lehkych Fetézcl imunoglobuli-
na).

Predpoklada se, ze adsorpc¢ni afinita membrano-
vych receptortd pro volné filtrovatelné nizkomole-
kularni plazmatické bilkoviny je velmi vysoka, pro
albumin nizsi; jejich pomérna resorpce je odhado-
vana na 99,97 %, pro albumin na méné nez 90 %.
Pfi poSkozeni tubularni resorpce je proto vzestup
exkrece volné filtrovatelnych bilkovin vyznamné
vyS§Si nez vzestup exkrece albuminu

end

tiky EBV infekce jsou ve vétsiné pfipadl specific-
ké a presné. Presto interpretace jejich vysledku
neni jednoducha. Ponévadz prubéh EBV infekce
je pomérné rychly, nema testovani parovych vzor-
ki velky smysl, ponévadz u nich nelze oCekavat
velké zmény ve vysledcich. Efektivni laboratorni
diagnostika muze byt provedena z jednoho vzorku
séra ziskaného z krve odebrané v akutni fazi one-
mocnéni sou€asnym stanovenim protilatek proti
nékolika EBV specifickym antigenim. Ve vétSiné
pfipadu, ne v8ak vzdy, tak lze také rozliSit nebo
potvrdit, zda jde o osobu vnimavou pro EBV infek-
ci, postizenou probihajici EBV infekci, osobu, kte-
ra infekci prodélala nékdy v minulosti anebo jde o
reaktivaci onemocnéni u jiz infikované osoby. Jed-
na se o stanoveni protilatek proti ttmto EBV spe-
cifickym antigenim: kapsidovému antigenu viru
(VCA), tzv. Casnému antigenu (EA) a jadernym
antigenim (EBNA) v imunoglobulinovych tfidach
IgG a IgM. Zviasté jsou-li testy na heterofilni proti-
latky negativni a klinické symptomy ukazuji na IM,
je vhodné pouzit kombinaci téchto 4 vySetfeni:
IgM a IgG protilatky proti VCA, IgM proti EA a IgG
proti EBNA. IgM proti VCA se objevuji zahy po
infekci virem a mizi béhem 4 — 6 tydnd. IgG proti
VCA se objevuji v akutni fazi onemocnéni
s vrcholem ve 2. — 4. tydnu od jejiho pocatku.

.. pokraCovani na str. 7
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Pak pomalu klesaji, ale pfetrvavaji po cely Zivot.
IgG proti EA se objevuji v akutni fazi a zpravidla
klesaji az na nedetekovatelné koncentrace po 3 —
6 mésicich. Asi 20% zdravych lidi bez jakychkoliv
pfiznakua EBV infekce v8ak mlze mit tyto protilatky
po cely zivot. U nich se pfedpoklada, ze nékdy
v minulosti prodélali infekci EBV, aniz by byla dia-
gnostikovana. Protilatky proti EBNA stanovované
enzymovymi imunometodami (EIA) se objevuji po
nékolika tydnech po vypuknuti onemocnéni a pfe-
trvavaji po cely zZivot. Z vySe feCeného vyplyva, ze
interpretace laboratornich vysledkl musi byt pro-
vadéna komplexné a mél by ji provadét zkuseny
Iékar, ktery ma také pristup k celému klinickému
obrazu a anamnéze pacienta.

VétSina jedincu, ktefi pfichazeji do kontaktu
s jedinci, ktefi onemocnéli IM, byla jiz dfive infiko-
vana virem Epstein-Barrové (EBV) a nehrozi u
nich riziko, Zze u nich IM propukne. Pfenos EBV
vyzaduje navic intimni kontakt pomoci slin infiko-
vané osoby. Pfenos viru vzdusnou cestou nebo
krvi neni obvykly. Inkubacni obdobi, tj. doba mezi
infikovanim a objevenim se symptom{ onemocné-
ni, se pohybuje mezi 4 — 6 tydny. Nemocni IM mo-
hou pfenaset infekci i po nékolik tydnud. Presto nej-
sou doporucovana zadna preventivni opatfeni ne-
bo pokusy o izolaci viru, ponévadz virus se nacha-
zi Casto i ve slinach zdravych lidi, ktefi mohou Sifit
virus ¢as od Casu po cely Zivot. Proto je témér
nemozné prenosu zabranit.

Je dulezité uvédomit si, Ze symptomy charakteris-
tické pro IM vyvolanou EBV jen zfidka pretrvavaji
déle nez 4 tydny. Trvaji-li déle, jde o onemocnéni,
které se Casto nazyva chronicka EBV infekce Ta-
kovouto infekci je v8ak laboratorné velmi obtizné
validné prokazat.

Laboratorni diagnostika infekéni mononukle6-
zy v laboratofich Spadia Lab., a.s.

Zakladnim sérologickym vySetfenim pfi podezieni
na IM je vySetfeni heterofilinich protilatek
(protilatek proti cizorodym krvinkam). Koncentrace
(titry) téchto protilatek vzrlstaji rychle béhem prv-
nich ¢tyfech tydnd onemocnéni a pak rychle klesa-
ji.

FaleSné pozitivni nalezy byvaji nalézany jen u vel-
mi malého procenta pacientl a faleSné negativni u
10-15% pacientu, prevazné déti mladSich deseti
let. Ne v8echny heterofilni protilatky jsou vSak spe-
cifické pro infekéni mononukleézu. SpecifiCnost
testu se vyrazné zvysi, provadi-li se v tzv. David-
sohnové modifikaci.

+420 599 524 800 | info@spadia.cz | SPADIA LAB, a.s.

Laboratofe Spadia Lab, a.s. nabizeji pro diagnos-
tiku IM test pomoci detekce a stanoveni heterofil-
nich protilatek test podle Paul-Bunella (pouziva
ovCi erytrocyty), test podle Ericsona (pouziva ho-
vézi erytrocyty) a vlastni mikromodifikaci David-
sohnova testu s konskymi erytrocyty, kterym na-
hrazuje zatim pouzivany IM AVITEX test firmy
OMEGA. Podobné jako IM AVITEX test firmy
OMEGA, je i test na detekci heterofilnich protilatek
proti konskym erytrocytim mozné provadét ve
statimové formé, tzn., pokud vzorek dorucite do
laboratofe v dobé jejiho provozu a na zadance
budete mit vyznaceno Statim s udanim telefonni-
ho Cisla nebo e-mailu, na ktery Vam ma byt vysle-
dek nahlasen, stane se tak do 30 min. po zaregis-
trovani vzorku laboratofi.

Laboratofe Spadia Lab, a.s. nabizeji v ramci kom-
plexni diagnostiky IM také vySetfeni specifickych
protilatek proti EBV a atypickych lymfocytd
v krevnim natéru.

Z EBV specifickych protilatek jsou to protilatky
proti VCA ve tfidé IgG i IgM, protilatky proti EA ve
tFidé 1gG a proti EBNA ve tfidé 1gG i IgM. U proti-
latek proti VCA ve tfidé IgG nabizeji v pfipadé po-
zitivity i vySetfeni jejich avidity, které muze ukazo-
vat na dlouhodobou stimulaci imunitniho systému
jedince EBV (vysoka avidita) nebo jen stimulaci
kratkodobou EBV (nizka avidita). Séra pro sérolo-
gicka vySetfeni jsou skladovana cca 1 tyden po
jejich ziskani a béhem této doby si Ize telefonicky
na lince 599 524 805 kdykoliv béhem pracovni
doby vySetfeni, ktera se ukazou dodatecné jako
potfebna, doobjednat.

Early antigen

IgM-VCA
(<4 yoars)

0 =~ ¥ T/ T 1/
Months

Time after Cinical Onset

podle Jenson H. et al: In Manual of Clin.Lab.Immunology,
5th edition, 1997, pp. 634-43

end
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V laboratofi lékarské ge-
netiky jsme nové zavedli
vySetfeni — Stanoveni po-
¢tu kopii gend SMN1 a
SMN2 metodou MLPA
(Multiplex Ligation-
dependent Probe Amplifi-
cation). VySetfeni meto-
dou MLPA umozriuje od-
halit deleci pfipadné du-
plikaci gend, a tim moz-
nych prenasecd spinalni
svalové atrofie.

Spinalni svalova atrofie
(Spinal Muscular Atrophy
- SMA) je dédi¢né neuro-
muskularni  onemocnéni
charakterizované degene-
raci pfednich misnich ro-
hd vedouci k symetrické
svalové slabosti a atrofii.
Postizené jsou neurony,
které zodpovidaji za veé-
domé pohyby svall, jako
napf. béhani, pohyby hla-
vy a polykani. Za one-
mocnéni zodpovédné ge-
ny SMN1 a SMN2 se na-
chazeji na dlouhém ra-
ménku patého chromozo-
mu a normalné se vysky-
tuji v poctu dvou kopii.
Oba geny koduji stejny

ZELENA LINKA: 800 100 329

Spindlni svalova atrofie — odhalovdni prenaseéu
MVDr. Zuzana Dindovd, oddéleni Iékaiské genetiky

Prehled typu SMA onemocnéni a jejich privodnich znaki
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Typ onemocnéni RozliSovaci znaky Vzdy pfitomné znaky | Variabilni znaky a
poznamky
SMAL. typu e od narozeni hypoto- | e tézka postupujici e deformace skeletu
nicky, ¢asté dychaci slabost, uSetfeni e CK elevace
obtize mimického svalstva
® nikdy sam nesedi e chybéjici reflexy od
bez opory pocatku onemocnéni
® manifestace obtizi ® neurogenni EMG
do 6 mésicu ® autosomalné rece-
e umrti u Casné akutni sivni dédi¢nost
formy zpravidla do 2
-3 let
SMAI. typu e kombinace nastupu e relativné pomalu e fascikulace
v pozdé_jéim véku, postupujici progrese | o kyfoskoliéza, defor-
pomalejsi progrese o reflexy od podatku mity DK
® sedi sam, stavi se, nizké e dychaci obtize
nikdy sam nechodi 0
bos }cIJpory ® neurogenni EMG e ties rukou
<z . ® autosomalné rece- e CKel Fdk
® zacatek obtizi mezi sivni dédicnost CK elevace zfidka
6.-24. mésicem
e dozivaji se 20-50 let
(podle péce)
SMA L. typu e kombinace nastupu | ® pomalu narstajici e slabost mimickych
v pozdéjSim véku, slabost pletencové- svalu
pomalé progrese a ho svalstva, postup- e fascikulace
slabosti pletencove- né horSeni chlize i B o .
ho svalstva vstavani ze zemé ® pfipomina myopatic-
e chodi bez opory ® nizkeé reflexy, pozdé- ky syndrom
e zagdatek obvykle az ji nevybavne
ve 8kolnim véku (ale | ® neurogenni EMG
i dfive) e autosomalné rece-
sivni dédi¢nost
SMA V. typu e zagdatek po 30.roce | e proximalni i distalni
véku formy postizeni
e velmi pomala pro- ® r(izné typy dédi¢nos-
grese ti

Autor: www.zdn.cz

protein, ale rozdil v jednom nukleotidu v exonu 7
genu SMN2 zplsobi, ze gen SMN2 v porovnani
s genem SMN1 je jen z 10-15% schopny produko-
vat funkéni SMN protein (survival motor neuron
protein). Vice nez 95% SMA pacientl vykazuje
homozygotni deleci exonu 7 genu SMN1. Hetero-
zygotni delece exonu 7 genu SMN1 indikuje pfe-
naSeCstvi SMA. Pocet kopii genu SMN2 je varia-
bilni, neovliviiuje status prenasecstvi, ma ale vliv
na klinicky projev nemoci. Cim vice kopii genu
SMN2, tim leh¢i fenotyp. Onemocnéni se vyskytu-
je pfiblizné u 1 novorozence z 6000 narozenych a
asi 1 osoba ze 40 osob je pfenaseCem nemoci.
SMA je po Duchenové svalové dystrofii druhé nej-

+420 599 524 800
+420 599 524 809

Kontakty Pfijem materialu:
Laboratof mikrobiologie:
Nova telefonni cisla :
Lab. molekularni biologie

Dalsi kontakty: http://ww.spadia.cz

+420 599 524 800 | info@spadia.cz | SPADIA LAB, a.s.

+420 595 530 232 - 234  Cytogeneticka laboratof:

CastéjSi neuromuskularni onemocnéni, je to také
druha nejcastéjsi pfi¢ina umrtnosti kojencu na au-
tozomalné recesivni onemocnéni.

Genetické vySetfeni spinalni svalové atrofie se
provadi pro potvrzeni pfipadné vylou¢eni onemoc-
néni u pacienta. Dale pfed planovanym rodiCov-
stvim u osob s pozitivni rodinnou anamnézou a
jejich partneru pro odhaleni pfipadnych pfenasec
SMA a stanoveni miry rizika pfenosu onemocnéni
na potomstvo.

V nasi laboratofi se vySetfeni provadi z nesrazlivé
periferni krve (s EDTA, citratem), kterou je tfeba
dorucit do laboratofe co nejdfive po odbéru, nejlé-

pe do 24 hodin. »

+420 599 524 803
+420 556 794 120

Laborator biochemie:
IT oddéleni:

+420 595 530 235, 236

Vase jistota v laboratori



