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Vase jistota v laboratori

Uvodni slovo

Vazené kolegyné, vazeni kolegove,

otevirate si fijnové vydani obéasniku, vydavaného nasi laboratofi SPADIA LAB. Je to pravé jeden rok, kdy jsme
zacali zcela ,z nuly” budovat centralni laboratof v Ostravé. Béhem uplynulého roku se podafilo vytvorit nejen tuto
laboratof, ale také satelitni pracovisté, ktera ulehéuji lékafim provadét ve spadovych oblastech akutni diagnosti-
ku.

Jako vSude ve zdravotnictvi, tak také v nasi laboratofi je personal nejdllezitéjSi a prioritni slozkou, ktera pracuje
s nejmodernéjsimi technologiemi. Spadie zaméstnava v soutasné dobé& 50 pracovnikil. Z tohoto poétu je 24 VS
a 15 kolegli ma i atestaci v pfislusném oboru (biochemie, hematologie, imunologie, genetika).

Pravé personalni vybaveni a nové technologie jsou zakladnim predpokladem pro kvalitni servis, ktery budeme na
konci roku potvrzovat akreditaci podle mezinarodni normy ISO 15189.

Nas Casopis slouzi zejména pro rychlou informaci o novinkach z laboratofe — nové testy, nové technologie, pou-
Zivani a interpretace jednotlivych vySetfeni. Budeme radi, pokud si nas ¢asopis nejen prectete, ale budete na néj

taky reagovat.

Vypoctend glomerularni filtrace (eGF)

Radina M., laborator klinické biochemie

Reportovani odhadnuté glomerularni filtrace (eGF), kte-
ra je vypoctena ze sérového kreatininu a demografic-
kych udaji pacientd je mnohymi lékafi povazovano za
velmi dullezity parametr pro odhadnuti funkce ledvin a
pfinasi vice informaci nez hodnota kreatininu samotna.
Sérovy kreatinin ma totiz tu nevyhodu, Ze je v organis-
mu produkovan rGzné a to hlavné v zavislosti na svalo-
vé hmotg.

V pfipadé, ze je napfiklad hodnota sérového kreatininu
124mmol/L, tak mze diagnostikovat poruchu funkce
ledvin u starSich lidi nebo u Zen, ale u mladych svalna-
tych muzu je funkce ledvin vétSinou neporusena.
DalSim vlivem, ktery ovliviiuje GFR je vék. Je znamo,
Z2e GFR klesa s vékem, stejné tak jako kreatinin. Je ale
také znamo, Ze pokles GFR je dan nejen poklesem
kreatininu, ale také vét§im mnozstvim uzivanych lékd u
starSich lidi, ¢ast&jSim radiodiagnostickym testovanim
(kontrastni latky).

Co by méli lékari délat, kdyz se zjisti hodnota pod
1ml/s SPT?

Je dulezité rozliSit pokles eGF. Nejcastéji jsou hodnoty

eGF 0,75 -1 mL/s SPT. Prvnim krokem je kontrola star-
Sich vySetreni kreatininu a eGF. Pokud se jedna o nové
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hodnoty, tak je nutné zkontrolovat u pacienta, zda ne-
ma diabetes mellitus nebo vysoky tlak, protoZe zejmé-
na u téchto onemocnéni se vznik chronického onemoc-
néni ledvin vyznamné zvysuje.

Laboratorni vySetfeni by mélo byt opakovano v rozme-
zi jednoho az dvou tydnu, abychom se uijistili, ze je
hodnota opravdu pod 1 ml/s SPT a soucasné by se
méla  zkontrolovat hladina albuminu v  modi
(mikroalbuminurie), resp. Pomér albumin/kreatinin.
Velmi dilezZité je rovnéz pouceni pacienta. Je nutné s
pacientem mluvit o tom, Ze bude nyni vice sledovan a
Ze jeho stav bude stabilni a bez nasledkd pokud bude
dodrzovat doporu€eni, mezi které patfi zejména ome-
zeni uzivani nesteroidnich antizanétlivych 1ékd
(ibuprofen), které mohou poskozovat ledviny.

V pfipadé Ze je u pacienta diagnostikovan diabetes
mellitus, resp. vysoky tlak, je dilezité |&Cit pacienta
ACE inhibitory nebo blokatory angiotenzinového recep-
toru, protoze tyto Iéky zpomaluji progresivni posSkozo-
vani ledvin.

Pokud je eGF vice sniZzena - pod 0,5 ml/s SPT, pak je
nejspravnéjSim feSenim poslat pacienta k nefrologovi.

... pokraCovani na str. 2
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... pokraCovani ze str. 1
Jsou diikazy, ze eGF ma klinicky vyznam?

Reportovani eGF se vyznamné zvySuje ve vSech klinic-
kych laboratofich. S timto se ale zvySuje pocet pacien-
tl, ktefi jsou odesilani k vySetfeni ke specialistim -
nefrologim. Nicméné na zakladé zjisténi mirného sni-
zeni eGF dochazi k tomu, Ze pacienti uzivaji méné lék
(nesteroidni antizanétlivé 1éky), které poskozuji ledviny
a naopak uzivaji léky, které poskozovani ledvin zpoma-
luji (ACE inhibitory, blokatory angiotenzinového recep-
toru). Proto je tfeba Fict, Ze diky reportovani eGF a ne-
velkym klinickym zasah(m, resp. zménam se ziskava
vyznamny klinicky benefit.

Jaka je validita vypocéti eGF?

V souCasné dobé se pouziva nejcastéji modifikovany
MDRD vzorec, ktery je stale nejvhodnéjsi pro vypocet
eGF ze sérového kreatininu. Vypocty vSak selhavaji u

ENA

Martinek J., laborator klinické imunologie a sérologie

ENA (extractable nuclear antigens, extrahovatelné ja-
derné antigeny) jsou rozpustné jaderné a cytoplazma-
tické komponenty. Je definovano cca 100 rdznych anti-
gendq, historicky se laboratorné vySetfuje 6 klinicky nej-
vyznamngjSich, a to: nRNP/Sm, Sm, SS-A, SS-B,
Scl-70, Jo-1. VySetfeni ENA je nastaveno jako screen,
kdy test obsahuje smés vySe zminénych antigenli a v
pfipadé pozitivity dochazi k roztestovani na cilovy anti-
gen.

Nové dodavaji firmy nabizejici soupravy pro diagnosti-
ku autoimunitnich onemocnéni rozSifenou paletu anti-
genu v testu ENA screen. Nase laboratof vyuziva na-
bidku fa Euroimmun — ANA screen ELISA 1gG, antigeny
jsou: dsDNA, histony, ribosom. P-protein, RNP/Sm,
Sm, SS-A, SS-B, Scl-70, Jo-1, centroméra.
K roztestovani pouzivame soupravu ANA Profile 3 EU-
ROLINE fa Euroimmun, antigeny jsou: nRNP/Sm, Sm,
SS-A, Ro-52, SS-B, Scl-70, PM-Scl, Jo-1, CENP B,
PCNA, dsDNA, nucleosomy, histony, rib. P-prot., AMA
M2.

Popis antigenu:

1) Sm

Klinika: 20% SLE s 99% pravdépodobnosti

2) RNP/Sm

Klinika: MCTD, 30-40% SLE

3) SS-A (Ro) + Ro-52

Klinika: 95% Sjogrentv syndrom, 40% SLE + srdecni
kongenitalni blok

4) SS-B (La)
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paraplegikl, resp. u pacientl upoutanych na lGzko, kdy
jsou hodnoty sérového kreatininu falesné nizké a tudiz
hodnoty eGF jsou faleSné vysoké. Rovnéz v pfipadé,
Ze se funkce ledvin rychle zméni neni vypocet validni.
Napfiklad na jednotkéach intenzivni péce, kdy se béhem
nékolika hodin snizi funkce ledvin o vice nez 50%, tak
zmeéna kreatininu se za touto zménou opozduje a proto
dostaneme faleSné vyssi hodnoty eGF.

Jaké jsou dostupné biomarkery pro testovani led-
vinnych funkci a diagnostiku chronického onemoc-
néni ledvin?

Tomuto tématu se nyni vénuje velka pozornost. V labo-
ratofi mame jako hlavni testy sérovy kreatinin a albu-
min v mo¢i (mikroalbuminurie), Cystatin C a beta trace
protein a to je prakticky vSe. Kreatinin, Cystatin C a
beta trace protein maji shodnou vypovédni hodnotu,
tyto parametry Ize v8ak s velkou vyhodou kombinovat
pro potvrzeni €asnych renalnich posSkozeni, resp. ma-

lych zmén GF.
end

Klinika: 80% Sjogrentv syndrom, 10% SLE, vysoké
titry v téhotenstvi zplsobuji

uplnou kongenitalni srde¢ni blokadu, vétSinou asocio-
van s SS-A

5) Scl-70

Klinika: systémova skler6za, Raymund’s fenomén,
10-15% CREST

6) Jo-1

Klinika: 20-40% agresivni polymyositis ve spojitosti s
intersticialnim plicnim

onemocnénim a arthralgiemi, protilatky jsou velmi spe-
cifické (>95%) a koncentrace

koreluje s aktivitou nemoci

7) Centromery

Klinika: CREST syndrom

8) PCNA

Klinika: 1-3% SLE pacientu s proliferativni glomerulo-
nefritis a lymfoproliferativni

onemocnéni.

9) AMA M2

Klinika: PBC, sklerodermie

10) Histony

Klinika: SLE indukovany léky, SLE, Revmaticka arthritis
11) dsDNA

Klinika: SLE 60-90%

12) Ribosomaini P protein

Klinika: 10% SLE

13) PM-Scl

Klinika: 50-70% u pfekryvného syndromu Polymyositis
a dermatomyositis

14) Nukleosomy

Klinika: Vysoce senzitivni a specificky marker pro SLE

end
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Laboratorni monitorovani antiagregacni Iécby ASA

Hrabcovd R., laborator klinické hematologie

Pro potfeby internich ale i praktickych lékarl zavadi
hematologicka laboratof test pro monitorovani antiagre-
gacni lécby kyselinou acetylsalicylovou — agregace
trombocyti po indukci kationickym propylgaldatem.

Kyselina acetylsalicylova (ASA, dfive aspirin) je od r.
1899, kdy byla poprvé uvedena na trh, nejlevnéjsi a
mozna i proto nejrozsSifengjsi latkou s antiagregacnim
ucinkem. Je pouzivana k prevenci aterosklerotickych
komplikaci u pacientd s vysokym rizikovym profilem.
Mechanismus jejiho Uc€inku spociva v nevratné blokaci
cyklooxygenazy (COX), ¢imz brani tvorbé prostaglandi-
nu G2, ktery je zodpovédny za tvorbu a uvolfiovani
tromboxanu A2 — hlavniho mediatoru agregace trombo-
cytl. Nastup uc¢inku ASA je pomérné rychly, uz 15 — 30
minut po podani. Antiagregacni ucCinek trva po cely
»zivot® trombocytl, coz je 7 — 11 dni.

Je dulezité si uvédomit, Ze ASA inhibuje pouze agrega-
ci desticek, nikoliv jejich schopnost adheze na endotel.
Proto byvéa soucasti komplexnéjSich terapeutickych po-
stupl spolu s dalSimi blokatory (ADP, lIb/llla, ...).

Rada autorti zabyvajicich se touto problematikou uvadi,
Ze az u ctvrtiny (!) pacientl antiagregacni lécba ASA
selhava. Tento fenomén se oznaluje .rezistence na
ASA®. Bud se projevi klinicky jako skute¢né selhani
protektivniho G&inku, kdy pfi standardni profylaktické
davce dojde k trombotickym komplikacim nebo je pozo-
rovana laboratorné jako neschopnost zpUsobit inhibici
funkci trombocytd in vitro.

Rezistence na ASA

Trace 1 Trace 2 Trace 3 Trace 4
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velmi diskutovanym
0 100 tématem. MuUze byt
10 90 | zpUsobena polymor-
20 so | fismem genu pro cyk-
30 70 | looxygendzu, muze
40 60 | souviset s jinou medi-
£ 50 | 5 | kaci (nesteroidni anti-
Yeo 1 | revmatika), alternativ-
. 5 | N cestou  tvorby
/ COX, zvydenou hla-

80 v 20 . .
ool =" . dinou lipidd, ¢asto se
- vyskytuje u kufak,

100 0 Y ytJ

atd. Je nutno vzit
v Uvahu i pfipadnou
spolupraci resp. ne-

2:00 4:00 6:00 8:00 10:0012:0014:00
Time (min:sec)

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

spolupraci pacienta. Je jisté nemalo takovych, ktefi
predepsané davkovani nedodrzuji. Nabizi se pak otaz-
ka, zda jde skute¢né o rezistenci na IéCbu nebo se
v téchto pfipadech vlastné jedna o poddavkovani. Jako
feSeni by pak pfichazelo v uvahu navySeni davky nebo
pouha lepsi edukace pacienta.

PrestoZe je vice moznosti laboratorniho prikazu ade-
kvatnosti Ié¢by, nebyva toto vySetfeni ze strany Iékar
Casto indikovano. Lze napF. provést celkovy screening
funk&nosti primarni hemostazy prostfednictvim pfistroje
PFA 100 (platelet function analyzer). Na trhu je ELISA
test pro stanoveni mnozstvi tromboxanu B2 v modi.
Tromboxan B2 je stabilni metabolit tromboxanu A2, ze
kterého je v téle pomérné rychle hydrolyzovan. Je tak
indikatorem desti¢kové aktivity in vivo.

Stale nejrozSifenéjSi je monitorovani antiagregacni
[éCby  turbidimetricky. Princip metody spociva
v porovnani intenzity prochazejiciho svétla kyvetami
s bezdesti¢kovou plazmou (PPP) a plazmou bohatou
na desti¢ky (PRP), do které se pfidavaji induktory vyvo-
lavajici agregaci pfitomnych trombocytll. Probihajici
shlukovani destiCek zpUsobuje zménu v propustnosti
prochazejiciho paprsku a tato zména je po stanovenou
dobu (5 minut) zaznamenavana. Vysledkem je grafické
znazornéni ve formé agregacni kfivky (viz. obrazek), ze
které se da odecist celkova schopnost agregovat, rych-
lost agregace (slope), doba do nastupu agregace (lag
time).

Pro vySetfeni trombocytopatii se pouziva fada indukto-
rd: kolagen, ADP, ristocetin, trombin, kys. arachidono-
va, ... Rada té&chto testd je antiagregacéni lé&bou vice-
méné ovlivnéna. Pokud ale chceme monitorovat antia-
gregacni lécbu ASA, je vhodnégjsi pouzit slouceninu
k tomuto ucelu pfimo uréenou - kationicky propylgalat
(CPG). Pokud je to mozné, je dobré udélat vySetfeni
pred zapocCetim podavani léku. Pak je Iépe viditelné
snizeni funk&nosti destiCek IéCbou. Dle konsensu se
bere jako adekvatni odpovéd snizeni rychlosti agrega-
ce (slope) pod 30%. Po dosazeni cileného snizeni je
mozné provadét kontroly v delSich €asovych interva-
lech. Test neni ovlivnén pfitomnosti heparinu. VySetfe-
ni zakalené plazmy — chylézni, hemolytickd, iktericka —
neni vzhledem ke zplsobu méfeni mozné. Test je rov-
néz limitovan mnozZstvim trombocytl, trombocytopenie
< 100 x10%I vyrazné ovliviiuje vysledek testu. end
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Novinky v laboratofi

Zavedeni RIA metod

Vzhledem ke komplexnosti nabidky vySetfeni rozSifuje Spadia
Lab portfolio vySetfeni o dalSi tumorové markery (TPS, Chro-
mogranin A). Sou¢asnym trendem ve vyvoji metod je neustéle
snizovani meze detekce a zvySovani analytické citlivosti. Jed-
nou z mala analytickych metod, ktera spliuje vySe uvedené je
radioimunoanalyza (RIA). Proto od fijna touto technologii dis-
ponujeme.

TPA, TPS (tkanovy polypeptldovy antigen, tkanovy poly-
peptidovy specificky antigen):"

TPS je polypetid ze solubilnich fragmentd cytokeratind typu
stfednich filament (cytokeratin 8 a 18).

Hodnoceni:

Doporucené pouziti pro klinické ucely:

Jde o velmi nespecificky nadorovy marker, jehoz uziti v klinic-
ké praxi posledni dobou klesa. TPS mél byt ,univerzalnim*
nadorovym markerem vhodnym pfedevSim pro monitorovani a
hodnoceni Ucinnosti terapie. Je markerem s nejvySSi senzitivi-
tou pro sledovani nemocnych s karcinomem mocového mé-
chyfe. VySetfeni tohoto markeru nelze pouzit pro screening,
diagnézu a staging onemocnéni. Dale se uzZivad pro monitoro-
vani nemocnych s nadory prsu, plic, GIT a ledvin. Dynamika
jeho zmén pfi terapii je obvykle rychlejsi nez u markert dife-
renciacniho typu. Nespecificky je TPA/S v séru zvySen pfi
nékterych onemocnénich jater (cirhdza, hepatitida), rovnéz tak
u infek€énich onemocnéni.

Chromogranin A’

Chromogranin A (CgA) je kysely glykoprotein vyskytujici se v
sekre€nich granulich normalnich i neoplastickych neuroendo-
krinnich tkanich.

Hodnoceni:

Doporucéené pouziti pro klinické ucely:

CgA vykazuje nejvysSi senzitivitu u nemocnych s neuroendo-
krinnimi malignitami pfi srovnani s dosud uzivanymi metodami
stanoveni NSE nebo 5-hydroxyindoloctové kyseliny v moci.
Senzitivita prikazu navratu choroby pro karcinoidy se pohybu-
je kolem 70 — 90 %. CgA vykazuje korelaci se zménami odpo-
vidajicimi vyvoji onemocnéni (progrese, stabilizace, kompletni
remise). Cirkulujici CgA byl prokézan i u sporadickych gastro-
entero-pankreatickych neuroendokrinnich tumort i u dédic¢-
nych mnohocetnych endokrinnich neoplasii typu 1 (MEN), u
détskych neuroblastomt i u neuroendokrinni diferenciace kar-
cinomu prostaty nereagujicich na hormonaini 1écbu.

ZvySené hladiny chromograninu A v séru €i plasmé najdeme
pfi terapii kortikoidy, poruchach ledvin a jater.

'Doporugeni ¢eské spolednosti klinické biochemie (CSKB CLS
JEP), Ceské onkologické spole¢nosti (COS CLS JEP), Ceské
spolednosti nuklearni mediciny (CSNM CLS JEP) — sekce
imunoanalyticky

ch metod k vyuziti nadorovych markeru v klinické praxi

Screening vrozenych vyvojovych vad

Listopadem 2010 pocinaje nabizime gynekologim spolupra-
cujicim se Spadia LAB screening vrozenych vyvojovych vad.
Pro ucely screeningu bude provedeno stanoveni free beta-
hCG a PAPP-A v 10-13 tt a hCG, AFP a E3 v 15-17 tt. Mate-
matické zhodnoceni téchto markert bude provadéno pomoci
expertniho systému ALPHA. Pokud systém signalizuje moz-
nost chromozomailni aberace, pacientka bude pfedana do
spolupracujici genetické poradny k podrobnému ultrazvukové-
mu vySetfeni, popf. je indikovana k odbéru plodové vody.
K dispozici jsou specialni poukazy na vySetfeni, které labora-
tof Spadii distribuuje spolupracujicim gynekologlim, popf¥. jsou
volné k dispozici na www.spadia.cz v sekci ,, Ke stazeni*.

end

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

.  NEWS
s SPADIA

Dulezité upozornéni

Oznameni o mozné nepresnosti v diagnostice poruch Stit-
né Zzlazy

Véazena pani doktorko/pane doktore,

dovolujeme si vas informovat o mozné nepresnosti
v diagnostice poruch funkce stitné zlazy. Béhem 6- fi
meésicl byl zaznamenan zvyseny vyskyt subklinické primar-
ni hypothyredzy (elevace hladiny TSH pfi standardni hladiné
fT4). Vzhledem k vySe uvedenym problémim je nutné kon-
statovat, ze metodika stanoveni TSH vykazuje dlouhodobé
velmi uspokojivé vykonnostni parametry metody
v internim i externim hodnoceni kvality. Moznost vyskytu
nepredvidatelné interference pfi stanoveni TSH byla konzul-
tovana s vyrobcem diagnostické soupravy a v soucasné
dobé ocekava Spadia Lab oficialni vyjadfeni vyrobce.
V pfipadé podezfeni na primarni hypotyre6zu doporucujeme
pro diferencialni dg. poruch §titné Zlazy, za uvedeného sta-
vu, doplnit minimalné soubor vySetfeni o hodnotu T4, popf.
zopakovat stanoveni tyreoidalnich marker(. Uzite€nym fak-
torem v diferencialni diagnostice mize byt vyskyt protilatek
proti tyreoglobulinu nebo thyreoperoxidaze. Do doby vySet-
feni tohoto rozporu poskytujeme konzultace na tel.C.
599 524 808, taktéz veSkera dokumentace tykajici se meto-
diky stanoveni TSH je na vyzadani k dispozici.

Dékujeme za pochopeni a t&éSime se na dalSi spolupraci. end

Diagnosticka laborator
SPADIA Lab, a. s.

Dr. Martinka 7

700 30 Ostrava

Telefony:

Prijem materialu +420 599 524 800
+420 599 524 802
+420 599 524 801
+420 599 524 803
+420 599 524 804
+420 599 524 805
+420 599 524 806
+420 599 524 808
+420 599 524 807

Odbérova mistnost
Laborator biochemie
Laboratof hematologie
Laborator imunologie
Laboratof instrum. metod
Kancelar

Kancelar 2

Laborator SPADIA Lab, a.s. - Novy Ji€in
Laboratof biochemie +420 556 794 200
Laboratof hematologie +420 556 794 201

Laborator SPADIA Lab, a.s. - Hlu¢in
Laborator biochem. a hemat. +420 595 041 061

Laborator SPADIA Lab, a.s. - Frenstat p. R.
Laborator biochem. a hemat. +420 556 801 558

e-mail:
web:

info@spadia.cz
www.spadia.cz

ZELENA LINKA:
800 100 329
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