Editorialy

Ad Doporuéeni Ceské spoleénosti klinické biochemie ke stanoveni biochemickych

markert posSkozeni myokardu

Kazdy lékaF, v kterémkoliv medicinském oboru
a po celou dobu své profesni aktivity, musi fesit vazné
dilema: sdm nestadi — pfi sebevétsi snaze — zvladnout,
zhodnotit a pouzit lavinu novych informaci, poznatk
a dovednosti, které se stale objevuiji.

Bézné dostupné monografie, které ma po ruce, jsou
dost ¢asto pfilis obecné, svétové proslulé ,bible“ obor(
(v klinické biochemii svého &asu napf. Richterich,
v sou€asnosti Thomas, Braunwald aj. v kardiologii ) jsou
jen zfidka dostupné, stejné jako jejich ekvivalenty na
elektronickych médiich. Navic vSechny se nemohou
vyhnout skute¢nosti, ze vychazeji pfevazné z osob-
nich znalosti a zkuSenosti jednotlivych autord.

Dnesni doba vyzaduje ucinnéjsi pfistupy a feSeni.
Jednim z nich jsou navody (guidelines), definice, do-
poruéeni (recommendations), které pfipravuji narodni,
stale Gastéji vSak mezinarodni kolektivy odbornik(; ta-
kové dokumenty vychazeji pfedevsim z rigorézni ex-
pertni analyzy vysledk( peclivé a cilené pfipravenych
studii s definovanymi kritérii vstup( a vystupl a formu-
luji zavéry splnujici kritéria mediciny zalozené na du-
kazech. Dokumentuji absolutni a relativni pfinos i ne-
dokonalost (rizika) diagnostickych a terapeutickych
postupd, jejich moznosti i limitl. Dnes jizZ nem(ze byt
sporu o tom, Ze znalost a respektovani takovych doku-
mentl vyznamné pfispiva k optimalizaci pé¢e o nemoc-
ného, ke zlepseni jeho daldiho zivota a v neposledni
mife i k lepSimu vyuzivani prostfedk( vynakladanych
na zdravotni pédi.

Prvni guidelines v kardiologii vysly zfejmé v roce
1980. Jak prvni americké, tak postupné mezinarodni
dokumenty tohoto typu byly vzdy pfipravovany
s védomim, Zze budou mit jen do€asnou platnost, ze
budou postupné renovovany, upravovany. Plati to také
o analogickych dokumentech, které postupné vznikaly
v jednotlivych medicinskych oborech na bazi narodnich
odbornych spoleénosti. V roce 2007 vysly mj. tfi velmi
zavazné dokumenty urené pfedevsim pro kardiologic-
kou praxi.

Definition of Myocardial Infarction, na jehoz pfipravé
se podilely European Society of Cardiology, American
College of Cardiology Foundation, American Heart As-
sociation a World Heart Federation. Koncizné pfiprave-
ny dokument zasadniho vyznamu byl pfipravovan od
r. 2003, je v podstaté druhou redefinici, respektive treti
definici akutniho infarktu myokardu. Je vysledkem vy-
vazené spoluprace expertni skupiny Spickovych kardio-
logll s jednotlivymi odbornymi pracovnimi skupinami
(Biomarker, EKG, Imaging, Intervention, Clinical Inves-
tigation, Global Perspective a Implemantation Groups).

Druhym dokumentem je American College of Car-
diology /American Heart Association 2007 Guideli-
nes for the Management of Patients with Unstable

Angina/ Non-ST-Elevation Myocardial Infarction.
Jedna se o publikaci na urovni monografie (157 stran,
957 literarnich citaci), kde jsou brilantné zpracovany
zasady komplexni pé€e o nemocné s nestabilni angi-
nou/non-ST-infarktem myokardu. Na pfipravé se rov-
néz podilely odborné spole¢nosti pro kardiovaskularni
angiografii a intervence, hrudni chirurgii, pro kardiovas-
kularni a plicni rehabilitaci aj. V seznamu autor, spolu-
pracovnikl a recenzent( vSak prekvapivé neni uveden
zadny ze znamych $pickovych americkych pracovni-
kil z laboratorni mediciny, ktefi se vénuji problematice
biomarkerd poskozeni myokardu. Snad proto se autofi
— pfes vyjimecnou kvalitu dokumentu — nevyhnuli za-
méné pojmu [JACC, 2007, 50, 7, s. e8], kdyz ztotoZnu-
ji detekovatelnou koncentraci troponinu s koncentraci
odpovidajici 99. percentilu referencniho souboru.

Dokument americké National Academy of Clini-
cal Biochemistry Laboratory Medicine Practice Qui-
delines se zabyva vyuzitim srde¢nich troponin(, nat-
riuretického peptidu typu B (BNP), respektive
N-terminalniho proBNP peptidu (NT-proBNP), u posko-
zeni myokardu jiné etiologie, nez jsou akutni koronar-
ni sydrom a srde¢ni selhani. Jeho autory jsou — pfi-
blizné stejnym dilem — jak pracovnici v oboru
laboratorni mediciny, tak i Spic¢kovi kardiologové. Ve
srovnani s obéma predchozimi dokumenty maze byt
pfikladem velmi vstficné, dopliujici se spoluprace se
zaméfenim na dosud jen nesystémové feSenou
oblast laboratorni diagnostiky.

Pokusil jsem se o stru¢nou charakteristiku vSech
tfi dokumentl, protoZze dokumentuje dvé zasadni sku-
te€nosti pro jejich pfipravu: kazdy dokument tohoto typu
musi Uzkostlivé respektovat cil, ktery chce fesit, a podle
toho je tfeba zajistit pro jeho pfipravu vhodné pracovni-
ky, a vice versa autorsky kolektiv svym slozenim ve
znacné mife ur€uje validitu vysledného dokumentu.

Koncem roku 2006 dal vybor Ceské spolecnosti kli-
nické biochemie CLS JEP popud k pfipravé Doporu-
éeni Ceské spoleénosti klinické biochemie ke sta-
noveni biochemickych markerii poskozeni
myokardu (dale jen Doporuceni).V této souvislosti jsme
byli (B. Friedecky a M. Engli§) vyborem pozadani o vy-
tvofeni autorské pracovni skupiny a organizaéni zajis-
téni jeji prace.

Vychozi a zasadni premisou pfipravy Doporuceni
byla shoda vSech spolupracovnikl peclivé respekto-
vat oblast pusobnosti klinického biochemika na jedné
strané, a kardiologa na strané druhé; stanoveni marke-
rl posSkozeni myokardu pfispiva — mimo jakoukoliv
pochybnost a ¢asto rozhodujicim zplsobem — pfi sta-
noveni diagndzy, sledovani pribéhu onemocnéni a efek-
tu zvolené l1éCby a ke stanoveni miry rizika a prognézy
onemocnéni. Ve vSech téchto oblastech je v§ak pro
konec&ny vysledek rozhodujici znalost, usudek, zkuSe-
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nost a dovednost oetfujiciho Iékare. Doporugeni CSKB
je proto uréeno predevsim pracovnikiim v oboru Klinic-
ke biochemie, feSi optimalni praxi analyzy a preanaly-
tickych podminek stanoveni marker(i poskozeni myo-
kardu, snazi se v maximalni mife stanovit parametry
laboratorni praxe a klinikovi poskytnout jednoznacné
Udaje o pouzitelnosti laboratornich vysledk( a informa-
ci pro jeho praci.

Od samého zacatku prace na pfipravé Doporuceni
jsme vSak méli na mysli i moznost, ze by pfipraveny

dokument mohl byt vychozim momentem pro navaza-
ni spoluprace Ceské spole¢nosti klinické biochemie
a Ceské kardiologické spolecnosti v oblasti indikace
a interpretace stanoveni markert poskozeni myokardu
pfi pfiprave jejich doporuceni.

Prof. MUDr. M. Englis, DrSc.
Katedra klinické biochemie IPVZ, Praha

Presnost a pravdivost vysledkli méreni — hledani souvislosti

Clanek L. Dohnala et al., publikovany v tomto &isle
naseho ¢asopisu [1], uvadi srovnavaci data presnosti
a vychyleni u Ctyf rdznych analytickych systéma. Ne-
obvykla a zajimava je konfrontace klasickych labora-
tornich analyzator( se systémy POCT. Sou¢asna kon-
frontace cinidel v klasické formé roztokd (,mokra“
chemie) s Cinidly aplikovanymi formou ,suché“ chemie
zajimavost udaju jesté zvySuje. Jedna véc je vSak pre-
zentace statistickych vysledk(, druha jejich posouze-
ni pfi pouziti v diagnosticko-terapeutickém procesu.
Ktera kritéria jsou k takovému hodnoceni vibec
k dispozici?

Prvni z pouzivanych kritérii je odvozeno z hodnot bio-
logickych variaci analytl. Pfesnost mefeni nema presaho-
vat polovinu intraindividuéini biologické variace, vychyleni
Ctvrtinu celkové biologické variace [2]. Pfislusné hodnoty
biologickych variaci pro velky poCet analyt( Ize nalézt
na znamé webové doméné http:/ www.westgard.com
(v oddile Quality requirements).

Dal&im kritériem je porovnani hodnot pfesnosti
a vychyleni v jednotlivych laboratofich s hodnotami, kte-
ré uvadeéji vyrobci ve svych pracovnich dokumentacich.
Laboratorni hodnoty a data vyrobct IVD nemaji byt sta-
tisticky vyznamné odlisné [3]. Toto kritérium je zakla-
dem verifikace analytickych systému. Verifikace potvr-
di, nebo nepotvrdi shodu mezi proklamovanymi daty
vyrobce a schopnosti laboratofe dosahnout jich v praxi.

Tretim kritériem mohou byt hodnoty uvadéné
v mezinarodnich doporucenich. Typickym pfikladem je
pozadavek na presnost méfeni kardialnich troponindi,
kdy hodnota CV (%) nema presahovat 10,0 [4].

Ctvrtym kritériem, které by mohlo byt uvazovano,
je vyhodnoceni vztahu mezi toleranénim limitem exter-
niho hodnoceni kvality, pfesnosti a vychylenim pomoci
six sigma pfistupu za pouziti vztahu [5]:

[Toleranéni limit (%) - b (%) J/CV (%)

Hodnota tohoto zlomku (sigmametrie) by méla byt
vétsi nez 3,0.

Presnost méfeni se kalkuluje za podminek opa-
kovatelnosti — v sérii, mezilehlé pfesnosti v dlouhém
Casovém intervalu a ve stejné laboratofi a reprodu-
kovatelnosti — mezi laboratofemi [6]. Uvedend kri-
téria jsou vzdy vztazena k hodnoté mezilehlé pres-
nosti. Ta je stanovitelna v procesu vnitfni kontroly

kvality, zatimco reprodukovatelnost je jednim
z vystupnich dat externiho hodnoceni kvality. V préaci
Dohnala et al. [1] se mezilehla pfesnost ovsem jes-
té oznacuje dfive platnym terminem reprodukova-
telnost, rezervovanym nyni pro mezilaboratorni
experimenty.

Pro ilustraci pouzijeme pfiklad stanoveni plazma-
tické glukdzy. Odvozenim z hodnot biologickych vari-
aci ziskame hodnotu presnosti CV (%) < 2,9 a vychy-
leni b (%) <2,2.

Vyrobce (Roche) uvadi ve svém standardnim ope-
raénim postupu pfesnost CV (%) < 2,0, hodnota vy-
chyleni neni vycislena. V draftu aktualizovaného dopo-
ru¢eni Americké asociace klinické chemie pro
laboratorni diagnostiku diabetes mellitus [7] se uvadi
hodnota pfesnosti CV (%) < 2,2 pfi nulovém vychyleni.
,Nulové“ vychyleni mize byt povazovano za rovné roz-
Sifené nejistoté referencniho materiélu, coz zhruba od-
povida hodnoté b (%) = 1,0.

U sigmametrie poc¢itame s toleranénim limitem
10 % tak, jak je obvykle pouzivan v fadé programu ex-
terniho hodnoceni kvality. Pfi rizné zvolenych hodno-
tach bias potom obdrzime Skalu odpovidajicich hodnot
pfesnosti CV (%). Vychyleni 1% odpovida CV (%) <3,0,
pro vychyleni 2% je hodnota CV (%) < 2,7. Hodnoté
vychyleni b = 3 % odpovida CV (%) =2,3 a hodnoté
vychyleni 4 % CV (%) = 2,0.

Je zjevné, Ze rlzné kritéria, pouzivana
k charakterizaci hodnot presnosti a vychyleni, nepo-
skytuji zcela identické vysledky. Neexistuje tedy krité-
rium obecné platné a rigidni, nicméné ramcové se
k pfedstavé o pozadavcich na pfesnost a vychyleni
pfece jen Ize na slusné Urovni vzajemné srovnatelnos-
ti priblizit.

Dovolim si jesté poznamku na zaveér.V uvodu uve-
dené prace [1] si kladou autofi za cil zjistit, zda jsou
vysledky dosazené pomoci systémi POCT a klasic-
kych analyzatort pro velké (core) laboratofe zaméni-
telné. Odpovédi se nedoCkame a je to tak dobre. Je
jasné, ze tyto vysledky jednak zaménitelné nejsou,
jednak jejich zaménitelnost neni cilem, protoze jejich
zamysSleny ucel je rozdilny. POCT systémy slouzi
k ziskani rychlé orienta¢ni informace u lizka pacien-
ta, vysledky klasickych analyzator(i by mély poskyt-
nout mnohem komplexnéjsi laboratorné diagnostickou
informaci.
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