Doporuéeni CSKB CLS JEP vydana v roce 2007

Doporuéeni Ceské spoleénosti klinické biochemie
ke stanoveni biochemickych markert poskozeni myokardu

Friedecky B., Engli§ M., Franekova J., Jabor A., Kratochvila J., Schneiderka P., Tichy M., ZimaT.

o}
o
®
o
>

Cile doporuceni

Srdecni troponiny (cTn)

Klinicky vyznam

Klasifikace cTn

Uvolniovani cTn z kardiomyocytu
Molekularni formy cTn v krvi
Srovnatelnost analytickych vysledkd stano-
veni cTnT a cTnl

Casovani odbérd ke stanoveni cTn

CK-MB izoenzym kreatinkinazy

Klinicky vyznam
Charakteristika,
z kardiomyocytu
Casovani odbérd ke stanoveni CK-MB
(mass)

Myoglobin

Klinicky vyznam

Charakteristika a uvolfiovani myoglobinu
z kardiomyocytu

Casovani odbéri ke stanoveni myoglobinu
Natriuretické peptidy (NP)

Klinicky vyznam

Charakteristika

Klasifikace

Uvolnéni NP z kardiomyocytu

Molekularni formy NP v krvi

Srovnatelnost analytickych vysledk
Casovani odbérd ke stanoveni NP

PPN~
aroN =

o

W wwhh
N —

uvolfiovani CK-MB

w
w

Eal
N —

w

aoooaoaooaok
Noohrowh =

1. Cile doporucéeni

Strucny pfehled pozadavku na postupy pred mére-
nim (preanalytiku) a pfi méfeni (analytiku) biochemic-
kych markerd poskozeni myokardu.

2. Srdecni troponiny (cTn)

2. 1. Klinicky vyznam

Srdecni troponiny pouzivané v klinické diagnostice
jsou organové specifické (kardiospecifické) biochemickée
markery pfi ischemickém poSkozeni myokardu u akut-
nich koronarnich syndrom(i (AKS) a pfi poskozeni myo-
kardu jiné etiologie a patogeneze [3, 6]. Pfi podezfeni
na tato onemocnéni maji byt vzdy vySetfovany.

Pfi odpovidajici klinické symptomatologii je vzestup
koncentrace cTn povazovan za dusledek ireverzibilni
(definitivni) nekrozy myokardu; vzdy ma byt hodnocen
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6. Nékteré novéjsi markery srdec¢niho posko-
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10. Markery srde¢niho poskozeni: point of care
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12. Pozadavky na analytickou zpUsobilost ru-
tinnich laboratofi

13. Literatura

jednak ve vztahu ke stanoveni diagn6zy onemocnéni,
jednak sou€asné a nezavisle pro stratifikaci rizika dal-
Siho vyvoje kardiovaskularnich komplikaci.
Dlouhodobé (mésice, roky) a trvale zvySené koncent-
race cTn, pfedevsim cTnT, v podstatné mensi mifeicTnl,
jsou Casté — bez klinické symptomatologie AKS — u ne-
mocnych v kone¢né fazi renalniho selhani (end stage re-
nal disease, ESRD) a vyznamné Kkoreluji s rizikem jejich
celkové mortality; koncentrace cTn ma proto byt u nich
prabézné sledovana. Pfi podezfeni na vznik AKS se
u téchto nemocnych hodnoti mira vzestupu koncentrace
cTn ve srovnani s pfedchozi (,bazalni“) zvySenou kon-
centraci ¢cTn, analogicky jako u nemocnych bez ESRD.

2. 2. Klasifikace cTn

cTnjsou strukturni proteiny tropomyozinového kom-
plexu myocytl pFiéné pruhovaného svalstva. Patfi
K nim:
a) srdecni troponin | (cTnl),
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b) srdecnitroponin T(cTnT),
c¢) troponin C, identicky v kardiomyocytech (c) a myo-
cytech kosterniho svalstva (s), (cTnC, sTnC).

2. 3. Uvoliovani cTn z kardiomyocytu

Pfi akutni ischemické nekréze u AKS a u poskoze-
ni myokardu jiné etiologie a patogeneze dochazi
k vzestupu cTn v krvi po 2—4 hodinach. Na rozdil od
jinych marker( nekrézy myokardu pokracuje postupné
uvolfiovani cTn z jiz nekrotickych myofibril kardiomyo-
cytu a podminuije tim trvani zvySenych koncentraci cTn
v krvi fadu (7-14) dni.

Uvolnéné mnozstvi cTn je Umérné rozsahu nekro-
zy, vysledna aktualni koncentrace cTn v krvi véak muize
byt ovlivnéna rychlosti vzniku nekrdézy, rozsahem re-
perfuze (spontanni nebo medikamentdzni) a tzv. reper-
fuznim poSkozenim myokardu.

2. 4. Molekularni formy c¢Tn v krvi
e cTnl

Volny cTnl, binarni komplex cTnl-cTnC, ternarni
komplex c¢TnT-cTnl-cTnC, redukované, oxidované
a fosforylované izoformy volného i v uvedenych kom-
plexech vazaného cTnl, jednozna¢né neprokazanée
a blize nedefinované fragmenty cTnl.
ecTnT

Volny cTnT, ternarni komplex cTnT-cTnl-cTnC, frag-
menty cTnT (8-25 kDa).

2. 5. Srovnatelnost analytickych vysledki stanove-
ni cTnT a cTnl

a) Podle vSech dosud zvefejnénych mezinarodnich do-
poruceni poskytuji u AKS oba cTn v diagnostice a
pfi stratifikaci rizika dalSiho vyvoje kardiovaskular-
nich komplikaci rovnocenné klinické informace; per
analogiam se to predpoklada i u poSkozeni myokar-
du pfi jiné etiologii a patogenezi onemocnéni, dika-
zy vSak zatim chybéji [1, 2, 4].

b) Produkce souprav ke stanoveni cTnT je dosud ome-
zena jen na jednoho vyrobce, metoda je standardi-
zovana, tj. zjisténé koncentrace cTnT jsou srovna-
telné v misté i Case.

c) Soupravy ke stanoveni koncentrace cTnl produku-
je t. €. vice nez 10 vyrobc(; podle vyrobni proveni-
ence se soupravy vyznamne lisi jednak analytic-
kou citlivosti, jednak klinickou efektivitou, protoze
pouzivaji rozdilné protilatky a kalibratory. Vysledky
zjisténé soupravami r(zné vyrobni provenience ne-
Ize srovnavat, a to ani tehdy, udavaji-li napf. dva
rGzni vyrobci stejné koncentrace pro hodnotici kri-
téria; klinicka interpretace vysledku je srovnatelna
jen v ramci jedné metody vyrobce, neni srovnatel-
na u rozdilnych metod a generaci souprav produko-
vanych timto vyrobcem. Navaznost metod pro sta-
noveni cTnl na referenéni standard SRM®-NIST 2921
prispiva k vys$si Urovni harmonizace vysledkd, ne-
umoznuje vSak standardizaci stanoveni cTnl [5].

2. 6. Casovani odbéra ke stanoveni cTn
Prvni odbér ma byt proveden vzdy pfi pfijeti ne-
mocného k vySetfeni, dalSi obvykle o 6-9 hodin poz-

déji. U AKS ma stanoveni cTn v intervalu 6-9 hod.
po pfijeti zpravidla nejvyssi diagnostickou senzitivi-
tu. Pokud pfi trvajici klinické symptomatologii AKS
jsou vysledky z prvnich dvou odbérd negativni, do-
porucuje se dalSi stanoveni v intervalu 12—24 hodin.
Sériové stanoveni cTn v kratSich intervalech zvySu-
je v téchto pfipadech vyznamné zachytnost pozitiv-
nich vysledkd.

3. CK-MB izoenzym kreatinkinazy

3. 1. Klinicky vyznam

CK-MB je marker nekrozy kardiomyocytu;
v soucasnosti pfedstavuje nahradni alternativu
v pfipadech, kdy neni k dispozici stanoveni cTn. Je stéle
doporuc¢ovanym kardiomarkerem k detekci extenze (re-
infaktu) myokardu v dobég, kdy v krvi pfetrvava vysoka
koncentrace cTn.

Standardem je stanoveni hmotnostni koncentrace
CK-MB (CK-MB mass), dfive pouzivané stanoveni kon-
centrace katalytické aktivity CK-MB se jiz nedoporu-
Cuje, protoze nedosahuje diagnostické senzitivity
CK-MB (mass).

3. 2. Charakteristika, uvolnovani CK-MB z kardio-
myocytu

Diagnosticky vyznamna cytosolova frakce CK-MB
se u zdravého ¢lovéka podili 1-3 % na celkovém mnoz-
stvi CK myokardu. Podil CK-MB se v cytosolu kardio-
myocytu za fady fyziologickych (opakovana vytrvalost-
ni svalova aktivita) i patologickych (chronicka zatéz
myokardu, hypertrofie LK srde¢ni, chronické myopatie
a myodystrofie aj.) okolnosti mlze zvysit na 20-30 %.
CK-MB je v malé mife zastoupena i v kosternim sval-
stvu, branici, déloze, prostaté aj.; uvedené okolnosti
vysveétluji zavislost fyziologické koncentrace CK-MB
v krvi na pohlavi (rozdily v mase kosterniho svalstva)
i na etnické pfislusnosti a jeji niz8i diagnostickou sen-
zitivitu a specificitu pfi diagnéze poskozeni myokardu
ve srovnani s cTn.

PFi akutni ischemické nekréze kardiomyocytd, re-
spektive pfi nekroze myokardu jiné etiologie a patoge-
neze, dochazi k vzestupu koncentrace CK-MB v krvi
za 3—10 hodin po za¢atku onemocnéni, koncentrace
dosahuje maxima pfiblizné za 24 hodin a vraci se
k normé do 48-72 hodin.

Klinicka senzitivita stanoveni CK-MB (mass) pfi
detekci nekrézy myokardu je ve srovnani se stano-
venim cTn nizsi, k signifikantnimu vzestupu koncen-
trace CK-MB dochazi az pfi rozsahem vétSi nekréze
myokardu.

3. 3. Casovani odbéra ke stanoveni CK-MB (mass)

Je shodné s ¢asovanim odbérl ke stanoveni cTn,
tj. pfi pfijeti nemocného a po 6—9 hodinach po pfijeti;
pfi klinickém podezieni na extenzi (reinfarkt) akutni-
ho infarktu myokardu (AIM) se provadi prvni odbér pfi
zacatku klinické symptomatologie, dalSi po 3—-5 a 6-9
hodinach.
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4. Myoglobin

4. 1. Klinicky vyznam

Myoglobin je Casny, ale organové nespecificky mar-
ker nekrézy myokardu. Je pouzitelny k ¢asné diagno-
ze AKS u nemocnych, u kterych doSlo k pfiznakim
onemocnéni 3—6 hodin pfed pfijetim, kdy jeSté nemusi
dochazet k vzestupu koncentraci cTn.

Pro vylou€eni (rule-out) diagnézy AKS je vyznam-
na vysoka negativni prediktivni hodnota stanoveni
myoglobinu (90% po 6 hodinach po zacatku one-
mocnéni).

Je pouzitelnym markerem k detekci extenze AIM
(reinfarktu) v dobé, kdy v krvi pfetrvava vysoka kon-
centrace cTn.

4. 2. Charakteristika a uvolfiovani myoglobinu z kar-

diomyocytu

Myoglobin je cytosolovy protein myocytd pFi¢né pru-
hovaného svalstva. Vzhledem ke své nizké relativni
molekulové hmotnosti (17 kDa) uniké pfi nekrobidze
myocytu rychle do lymfatického a krevniho obé&hu.
K vzestupu koncentraci myoglobinu v krvi dochazi jiz
1-2 hodiny po zacatku onemocnéni, koncentrace kul-
minuji — v zavislosti na pfitomnosti spontanni nebo me-
dikamentozni reperfuze — béhem 4—10 hodin, vraceji
se k normé do 24 hodin. Myoglobin ma velmi kratky
biologicky polo¢as (10—20 minut), pfi nekréze kardio-
myocytl je proto jen zfidka vyluovan do modi. Pri-
tomnost myoglobinu v moci je téméf vzdy projevem
poskozeni kosterniho svalstva.

Vzestup koncentrace myoglobinu v krvi mlze byt
podminén poruchou funkce ledvin.

4. 3. Casovani odbér ke stanoveni myoglobinu
P¥i pfijeti nemocného a dalsi vySetieni v intervalu
2-6 hodin po zacatku onemocnéni. VySetieni
po 12 hodinach po za¢atku onemocnéni jiz nema
vyznam.
Pfi podezieni na extenzi AIM (reinfarkt) je Casovani
odbéra stejné jako u CK-MB (mass).

5. Natriuretické peptidy (NP)

5. 1. Klinicky vyznam

V klinické praxi jsou hodnoceny jako indikatory se-
Ihavani srdce jako pumpy (bez ohledu na jeho etiologii)
a jako projev aktivace jednoho ze zakladnich neurohu-
moralnich systém0 regulace srdeéni vykonnosti.

5.2. Charakteristika

Natriureticke peptidy (dale jen NP) jsou cirkulujici
hormony, vyznamné zasahujici do homeostazy vody
a iontd. Jsou produkovany v fadé organa, klinicky
sobuji vzestup glomerularni filirace, natriurézy a diu-
rézy, v cévach vazodilataci, maji obecny kardiopro-
tektivni u¢inek. Blokuji neurohumoralni systém
renin-angiotenzin-aldosteron, pusobi jako antagonis-
té sympatiku.

5. 3. Klasifikace

Latky s natriuretickou aktivitou Ize rozdélit na viastni
natriuretické peptidy a s nimi souvisejici molekuly a na
ostatni latky s natriuretickymi vlastnostmi. Za natriure-
tické peptidy v uzSim slova smyslu se povazuji pouze
hormonalné aktivni latky se 17¢lennym kruhem uza-
vienym disulfidovym mustkem a genové souvisejici
molekuly a fragmenty (tab. 1).

Tabulka 1. Klasifikace molekularnich forem s natriuretickou akti-
vitou a latek souvisejicich

ANP a urodilatin

Vlastni BNP
natriuretické
peptidy CNP
s hormonalini
aktivitou DNP
PNP, VNP a dalsi
Fragmenty - -
natriuretickych l\;po;'Ic;?NR LANP, VSDL, KP, NT-proBNP
peptidu

adrenomedulin, angiotenzin (1-7),
bradykinin, digoxinu/ouabainu podobné
imunoreaktivni latky (kardenolidy),
bufodienolidy (marinobufagenin a dalsi),
LLU-alfa, guanylinu podobné peptidy, VIP,
dopamin, prolaktin, NO a dalsi

Ostatni latky
s natriuretickou
aktivitou

V klinické praxi se v sou¢asnosti komercné dostup-
nymi soupravami stanovuji sifiovy natriureticky peptid
(atriovy natriureticky peptid, ANP), komorovy natriure-
ticky peptid (BNP), proBNP (prekurzor BNP), N-termi-
nalni fragmenty ANP (NT-proANP) a BNP (NT-proBNP).

5. 4. Uvolnéni NP z kardiomyocytu

ANP je skladovan ve formé sekrecnich granuli
v cytosolu sifovych kardiomyocytd a jeho uvolnéni je
okamzité, fadové v desitkach sekund az v minutach.
BNP neni skladovan analogickym zplsobem a vzestup
jeho koncentrace v krvi je dan rychlou aktivaci jeho
syntézy v kardiomyocytech komor. Vzestup koncent-
race BNP v krvi je vSak velmi rychly, fadové v minutach
az desitkach minut.

5. 5. Molekularni formy NP v krvi

Otazka neni dosud jednoznac¢né uzaviena, fadu cir-
kulujicich forem NP (viz tab. 1) mohou jednotlivé dia-
gnostické soupravy stanovovat s rozdilnou specifici-
tou.V pfipadé BNP, NT-proBNP a proBNP jsou vSechny
formy v krvi pfitomny sou¢asné a proBNP mUze tvofit
¢ast imunoreaktivity detekované jednotlivymi analytic-
kymi testovacimi soupravami ke stanoveni BNP, re-
spektive NT-proBNP.

5. 6. Srovnatelnost analytickych vysledku

V soucasnosti neexistuje srovnatelnost mezi vysled-
ky méficich systém jednotlivych vyrobc(; neni dostup-
ny primarni referenéni material.

Podle dosud zvefejnénych mezinarodnich doporu-
¢eni [1, 2] poskytuje stanoveni BNP i NT-proBNP jak
u nemocnych s dominujici klinickou symptomatologii
dusnosti pfi diferenciaci jeji kardialni nebo extrakardial-
ni etiologie, tak i u nemocnych s podezifenim na AKS
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pfi stratifikaci rizika jejich dalSich kardiovaskularnich
komplikaci rovnocenné klinické informace.

5.7. Casovani odbéri ke stanoveni NP

U nemocnych s klinicky dominujici dusnosti se pro-
vadi odbér ihned pfi pfijeti; vysledek vySetfeni pfispiva
predevsim k diferencialni diagnostice kardialni a extra-
kardialni etiologie dusnosti.

U hemodynamicky nestabilnich nemocnych a u ne-
mocnych s jiz aktualné dosazenym stupném hemody-
namické stabilizace (pfedevS§im u nemocnych
s podezienim nebo diagnézou AKS) je doporucena
doba odbéru 2.—3. den po pfijeti a kontrolni vySetfeni
s odstupem 1-2 tydn(; vysledky vySetfeni pfispivaji
k stratifikaci rizika vyvoje srde¢ni dysfunkce a/nebo
selhani.

6. Nékteré novéjsi markery srdec¢niho
poskozeni

6. 1. Markery lokalniho a systémového zanétu

a) C-reaktivni protein (CRP). U nemocnych
s klinickou symptomatologii AKS s ischémii a/nebo
nekrézou myokardu je vzestup koncentrace CRP
predevsim disledkem nespecifické reakce organis-
mu na akutni zatéz. Koncentrace CRP pfi pfijeti
nemocného a v ¢asné fazi onemocnéni vyssSi nez
15 mg/l jsou spojeny s vysokym rizikem nepfizni-
vého vyvoje onemocnéni (srde¢ni smrt, rekurentni
srde¢ni komplikace).

P¥i primarni prevenci koronarni nemoci a u kardial-
né stabilizovanych nemocnych s AKS (nejméné
1 mésic pfed AKS a po AKS) jsou pfetrvavajici kon-
centrace CRP vyssi nez 3 mg/l spojeny s vysokym
rizikem rekurentniho onemocnéni, koncentrace niz-
Si nez 1 mg/l s nizkym rizikem.

Vyznam zmén CRP pro predikci vzniku AKS, pro sta-
noveni diagndzy a volbu Ié¢by neni dosud prikazny.
Interpretaci koncentraci CRP v krvi znesnadriuje
jeho vysoka biologicka a analyticka variabilita.

b) CDA40 ligand (CD40 L) je protein bunécné membra-
ny trombocytl. P¥i jejich aktivaci v destabilizova-
nych aterosklerotickych placich je uvolfiovan do krve
jako solubilni CD40 L (sCD40 L); je markerem aktu-
alni trombogenni aktivity.

c) Myeloperoxidaza (MPO) je enzym secernovany ak-
tivovanymi neutrofily, monocyty a makrofagy
v prlibéhu destabilizace aterosklerotickych plak.

d) Pregnancy associated plasma protein A (PAPP-A)
patfi do skupiny inzulinu podobnych rdstovych fak-
torl a ma metaloproteinazovou aktivitu. Podili se na
destrukci fibrézniho krytu aktivovaného plaku.

e) Pfilipolyze fosfolipid v aktivovaném plaku docha-
zi k uvolnovani a vzestupu koncentrace cholinu
v krvi (whole blood choline, WBCHO); krevni sé-
rum nebo plazma nejsou ke stanoveni vhodné.
Recentni prace prokazuji vzestup koncentraci

sCD40 L, MPO, PAPP-A, cholinu v ¢asné fazi vzni-

ku AKS, kdy zfejmé jesté nedoSlo k prokazatelné
nekréze kardiomyocytd s naslednym vzestupem

koncentrace cTn. Uvedené markery mohou pfispi-
vat k Casné stratifikaci vysokého rizika vyvoje one-
mocnéni. V soucasnosti vSak vétSinou chybi vhod-
né, respektive standardizované metody jejich
stanoveni, udaje o rozhodovacich hodnotach, do-
poruceni pro ¢asovani odbérl, pfedevsim vsak kri-
ticky zhodnocené zaveéry velkych klinickych studif
o skute€¢ném pfinosu jejich stanoveni. Problémem
zlUstava skutecnost, Zze k vzestupu koncentraci
v§ech uvedenych markerd muze dochazet i u ex-
trakardialnich onemocnéni.

6. 2. Markery ischémie a/nebo nekrozy myokardu [8]
a) Ischémii modifikovany albumin (IMA)

K vzestupu IMA dochazi jiz po nékolika minutach
ischémie myokardu (napf. v pribéhu angioplastiky),
k normé se zvySené hodnoty vraceji béhem 6-12 ho-
din. Diagnosticka senzitivita IMA je pfi pfijeti nemoc-
nych v ¢asné fazi AKS vysSi nez pro cTn, vySetreni je
pouzivano k ¢asnému vylouceni ischémie (rule-out)
u nemocnych s bolesti na hrudi a nizkou prevalenci
AKS. K nespecifickému vzestupu koncentrace IMA
dochazi pfi ischémii centralniho nervového systému a
v oblasti gastrointestinalniho traktu, ne vSak pfi isché-
mii kosterniho svalstva.

b) Volné (na albumin nevazané) mastné kyseliny

(free fatty acids, FFA)

K zfetelnému vzestupu koncentraci FFA dochazi po
kratce trvajici ischémii (napf. pfi angioplastice). Kon-
centrace FFA zfetelné stoupa pfi hladoveéni.

c) Ve fazi ¢asné myokardialni ischémie dochazi
k aktivaci fosfolipaz a lipolyze fosfolipidi sarkolemmy
kardiomyocytll s uvolnénim cholinu (whole blood
choline, WBCHO).

d) BB izoenzym glykogén-fosforylazy (GP-BB) je
Casny, ale nespecificky marker nekrozy, podle nékte-
rych udaji ale i nekroze predchazejici Casné isché-
mie myokardu.

e) Vazebny protein pro mastné kyseliny (fatty
acid binding protein, FABP) je cytosolovy protein
0 nizké relativni molekulové hmotnosti (14—15 kDa).
Srdecni izoforma FABP (H-FABP) vSak neni orga-
nove specificka, vyskytuje se v niz§i koncentraci
také v myocytech kosterniho svalstva, v ledvinach
a mozku.

Pfi ischémii a/nebo nekréze myokardu se FABP
uvolnuje do krve velmi rychle, se vzestupem koncent-
race v krvi jiz za 2 hodiny po zac¢atku onemocnéni,
s maximem mezi 4.—8. hodinou a navratem k norme jiz
za 24-30 hodin. Diagnosticka senzitivita a specificita
pro AIM je analogicka jako u myoglobinu.

Uplatnéni téchto marker( v souc¢asné klinické praxi
je — ze stejnych davod, které jsme uvedli u markerd
lokalniho a systémového zanétu — malé.

7. Nedoporuéené markery srdec¢niho
poskozeni

Stanoveni koncentraci katalytické aktivity ami-
notransferaz, laktatdehydrogenazy, izoenzymu lak-
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tatdehydrogenazy, 3-hydroxybutyratdehydrogenazy,
kreatinkinazy, CK-MB izoenzymu kreatinkinazy
a izoforem CK jako marker(l srdeéniho poskozeni
neni vhodné.

8. Doba odezvy pro stanoveni srde¢nich
biomarkert (Turn Around Time, TAT)

a) Maximalni doporu¢ena doba odezvy (j. Casovy in-
terval od ordinace vySetfeni do doby sdéleni vysled-
ku) ma byt do 60 minut.

b) U nemocnych oSetfovanych na koronarnich jed-
notkach intenzivni pée ma byt maximalni doba ode-
zvy do 30 minut.

c) Uvedené pozadavky na TAT vyzaduji pfipravu
a uplatfiovani systému rychlého transportu, neprodle-
ného prevzeti a prednostniho vySetfeni materialu
v laboratofi a jejich trvalou kontrolu.

9. Casna stratifikace rizika

u nemocnych s podezienim na AKS

na bazi sou¢asného stanoveni nékolika
srde¢nich biomarkeru

Doporucuje se pausalni stanoveni koncentraci
cTn, NP a CRP pfi pfijeti nemocnych s podezienim
na AKS v rezimu velmi kratké TAT, s cilem co nej-
rychlejSi identifikace rizika dal$iho nepfiznivého vy-
voje onemocnéni.

10. Markery srde¢niho poskozeni:
Point Of Care Testing (POCT)

* V soucasnosti jsou komeréné dostupné systémy
POCT k prikazu nekrézy myokardu (cTnT, cTnl,
CK-MB mass, myoglobin), k identifikaci akutniho
(pfedevsim) srde€niho selhani (BNP, NT-proBNP) a
hodnoceni zanétu (CRP).

» Jako biologické vzorky se pouzivaji pro méreni
krev nebo plazma. Postupy POCT jsou uréeny
pfedevSim pro pracovisté intenzivni kardiologic-
ké péce k usnadnéni diagnézy AIM; meély by byt
pouzivany v situacich, kdy nelze docilit stanove-
ni srde¢nich markerd s TAT do 60 minut. PFinos
jejich pouziti v terénni praxi pfi prvnim kontaktu
Iékafe s nemocnym neni zatim jednoznaéné sta-
noven.

e Analytické parametry méreni POCT se nemaji liSit
od parametr(l dosazenych pro stejné markery na la-
boratornim pracovisti. Uzivatel nesmi srovnavat vy-
sledky POCT pausalné s vysledky stanovenymi na
laboratornim pracovisti. Vysledky stanovené riizny-
mi soupravami POCT vzajemné nekoreluji. Pfi za-
vadeni metod POCT je tfeba zjistit uroven korelace
vysledki POCT a laboratorniho pracovisté
a v pfipadé potreby pouzivat rozdilna interpretaéni
meéfitka.

11. Informace poskytované vyrobci
souprav ke stanoveni kardialnich
biomarkert klinickym laboratofim (IVDD
98/79 EC, zakon €. 123/2000 Sb., viadni
nafizeni ¢. 453/2004 Sb.)

11. 1. Identifikace shody souprav ke stanoveni bio-
markertl
Soupravy pouzivané ke stanoveni kardialnich bio-
marker( musi byt oznaéeny evropskou znackou shody
CE, harmonizovanym symbolem IVD (nebo napisem
,Pro in vitro diagnostiku“) a doplnény navodem
v Ceském jazyce.

11. 1. 1. Udaje o systému méreni

a) Udaje o pouzitych protilatkach (monoklonalni, poly-
klonalni), druhova specifikace.

b) Udaje o kalibraci, popis pouzitého kalibratoru, u vy-
robcl souprav ke stanoveni cTnl Uudaje o navaz-
nosti kalibratoru na referenéni material SRM®-NIST
2921.

c) Udaje o rozsahu ekvimolarni reakce s dosud zna-
mymi molekularnimi formami detekovaného biomar-
keru v Krvi.

d) Udaje o presnosti, mezi detekce, mezi stanovitel-
nosti, pracovnim rozsahu méreni.

e) Informace o kontrolnich materidlech systému vnitf-
ni kontroly kvality.

11. 1. 2. Preanalytické udaje

a) Doporuceny druh materialu k vySetfeni. Pokud Ize
pouzit vice druh(l materiald, maji byt uvedeny infor-
mace o systémovych rozdilech pfi jejich pouZziti.

b) Pro kazdy pouzivany material musi byt uvedeny uda-
je o vhodnych odbérovych nadobkach (sklo, plast).

c) Pripouziti krevniho séra udaje o pouzitelnosti a pfi-
padné interferenci separacnich geld.

d) Pfipouziti plazmy nebo krve udaje o doporu¢enych
antikoagulanciich a jejich koncentracich.

e) Nezbytné jsou udaje o moznostech skladovani ma-
teriald (teplota, maximalni pfipustna doba sklado-
vani, respektive druh a koncentrace inhibitoru pro-
teolyzy) .

11. 1. 3. Informace o interferencich

Producenti analytickych souprav poskytuji udaje
o prokézané nebo mozné interferenci stanoveni, pre-
devsim o vlivu RF, mySich (HAMA) a jinych heterofil-
nich protilatek, protilatek proti komponentam analytic-
ké soupravy, fibrinovych mikrorezidui, pfi vySetfovani
ikterickych, hemolytickych a lipemickych materiall
a u vysokych koncentraci ¢asto pouzivanych Iéku.

11. 1. 4. Informace o rozhodovacich mezich (cut-off,
decision limit, medical decision limit)

11. 1. 4. 1. Srdecni troponiny

Stanoveni diagnozy

a) Hodnotu cut-off pro jednotlivé analytické soupravy
ke stanoveni cTn udava vyrobce, ktery soucasné
poskytuje Udaje o zplsobu jejiho stanoveni.
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b) Doporucuje se pouzivat pouze jednu hodnotu cut-
-off, a to jak v diagnostice AKS, tak i v diagnostice
poskozeni myokardu jiné etiologie a patogeneze.

¢) Hodnota doporuceného cut-off odpovida koncentraci
99. percentilu hodnot cTn referenéniho souboru zdra-
vych osob mladSich 60 let bez anamnézy srde¢niho
onemocnéni; hodnota doporu¢eného cut-off nezavisi
na pohlavi a u dospélych osob na véku; hodnoty cut-
-off u déti nejsou dosud stanoveny, v klinické praxi
se pouzivaji hodnoty cut-off dospélych osob.

d) Pozadovana presnost méreni pro hodnotu cut-off
a hodnoty vysSi je CV < 10 %; ma byt stanovena
béhem 20 dni podle navodu CLSI A-2:2004 [7].

e) Relativné vysoké naroky na pfesnost stanoveni hod-
noty cut-off jsou spojeny s mirnym snizenim klinic-
ké senzitivity stanoveni cTn pfi diagnostice AlM,
soucasné v8ak vyznamné snizuji riziko falesné po-
zitivnich vysledkd, respektive diagnéz u populace
s nizkou prevalenci AIM (zna¢na ¢ast nemocnych
pfijimanych a vySetfovanych pro bolest na hrudi).

Stratifikace rizika kardiovaskularnich lézi

Pfi stratifikaci rizika rekurentnich kardiovaskularnich
komplikaci u nemocnych s AKS je hodnoceni koncent-
raci cTn v krvi vyznamné odlisné: jakékoliv detekova-
telné koncentrace cTn, tj. vy$Si nez je mez detekce
metody, jsou spojeny s rizikem vyvoje kardiovaskular-
nich komplikaci, a to bez ohledu na nevyhovuijici pres-
nost, se kterou jsou stanovovany!

11. 1. 4. 2. CK-MB (mass)

Hodnota doporu¢eného cut-off pro CK-MB (mass)
odpovida koncentraci 99. percentilu hodnot
CK-MB (mass) referen¢niho souboru zdravych osob bez
anamneézy srde¢niho onemocnéni; hodnota doporuce-
ného cut-off musi byt diferencovana podle pohlavi.

Pozadovana presnost méreni pro cut-off hodnotu
CK-MB (mass) je CV <10 %.

11. 1. 4. 3. Myoglobin

Hodnota doporu¢eného cut-off- pro myoglobin odpo-
vida koncentraci 97,5. percentilu hodnot myoglobinu re-
ferenéniho souboru zdravych osob bez anamnézy sr-
decniho onemocnéni; hodnota doporu¢eného cut-off musi
byt diferencovana podle pohlavi. Pozadovana presnost
méfeni pro hodnotu cut-off myoglobinu je CV < 10%.

11. 1. 4. 4. Natriuretické peptidy
Vyrobce analytické soupravy ke stanoveni NP ma
udavat hodnoty cut-off pro diferenciaci osob bez srdec¢ni

dysfunkce nebo selhani pro dospélé s fyziologickymi
hodnotami renalnich funkci, s odliSenim podle pohlavi,
a to ve dvou nebo vice vékovych kategoriich. Cut-off
hodnoty v jinych rozhodovacich situacich (renalni selha-
ni, plicni onemocnéni, sepse aj.) nejsou dosud dosta-
te¢né podlozeny.

Pozadovana pfesnost stanoveni pro koncentra-
ce BNP i NT-proBNP na urovni hodnoty cut-off je
CV <10 %.

Pfi sdélovani vysledkd stanoveni NP je laboratof
povinna exaktné specifikovat molekulu, ktera je pred-
meétem detekce. Z pragmatickych dtvodd (dosud chy-
bi primarni referenéni material) neni vyzadovano pouzi-
vani jednotky latkové koncentrace (pmol/l), a pfipousti
se udaje v hmotnostni koncentraci (ng/l); udaje
s prefixem ml ve jmenovateli nejsou pfipustné.

12. Pozadavky na analytickou
zpuUsobilost rutinnich laboratofi

Je podminéna jejich ucasti nejméné ve dvou cyk-
lech programu EHK za rok. Musi se jednat o néktery
z program(, vyjmenovanych v Doporuéeni CSKB ,Ex-
terni hodnoceni kvality“.
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