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UVOD K TRETIMU VYDANI

Dostéavate do ruky tfeti, zcela prepracované vydani
Klinické biochemie. Je sice pravda, Ze mnozstvi uda-
jb se da najit na internetu, jejich divéryhodnost je
vSak mnohdy spornd. Nasim cilem bylo proto pfi-
nést prehled nejnovéjsich poznatki z klinické bio-
chemie a véfime, Ze knihu vyuziji studujici medici-
ny ijinych zdravotnickych obort, stejné jako 1ékati
¢i analytici pfipravujici se na atestaci z klinické bio-
chemie.

Oproti pfedchozimu vydani, od kterého uplynulo
jiz dlouhych patnact let, byly n¢které kapitoly zcela
prepracovany, jiné doplnény o nové udaje; starsi, jiz
prekonané informace byly vypustény. Texty kapitol
respektuji nové poznatky a doporuceni v oblasti kar-
diologie, nefrologie, diabetologie, onkologie a fady

dalsich klinickych obort. Pfidana byla kapitola o he-
mokoagulaénich faktorech. Novée jsou soucésti tex-
tu i kratké kazuistiky, které maji za kol na ptikla-
dech z praxe osvétlit fakta popisovana v textu. Zaver
kazdé kapitoly tvofi ptehled literatury, jejimz stu-
diem si z4jemce mize prohloubit své znalosti; pied-
nost jsme davali literatufe dobfe dostupné.
laboratornich vysledkt. Metody stanoveni jsou zmi-
nény jen strucné, podrobnéji jsou uvedeny pouze tam,
kde je to nutné pro pochopeni interpretace nalezu.
Za kolektiv autorii

prof- MUDr. Jaroslav Racek, DrSc.
MUDry. Daniel Rajdl, Ph.D.
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ZKRATKY

AAS
AAT
ABP
ABR
ACE
ACEI

ACP
ACR

ACTH
ADA
ADH

AFLD

AFP
AG
AGE

Al
AIDP

AIH
AIM
AIP

AKI

AL

o -AP
a,-MG
ALP
ALT
AMA

atomova absorp¢ni spektrofotometrie
a,-antitrypsin

androgen binding protein
acidobazicka rovnovéaha
angiotenzin-konvertujici enzym
inhibitory angiotenzin-konvertujiciho
enzymu

kyselé fosfataza (acid phosphatase)
albumin creatinine ratio (pomeér kon-
centrace albuminu a kreatininu

v moci)

adrenokortikotropin

American Diabetes Association

a) antidiureticky hormon (= vazo-
presin)

b) alkoholdehydrogenéza
alkoholické ztu¢néni jater (alcoholic
fatty liver disease)

a,-fetoprotein

anion gap

pokrocilé produkty glykace (advan-
ced glycation end-products)
protilatkovy index (antibody index)
myelinizacni polyneuropatie
autoimunitni hepatitida

akutni infarkt myokardu

aterogenni index plazmy

akutni poSkozeni ledvin (acute kid-
ney injury)

»amyloid light chain* amyloid6za
a,-antiplazmin

a,-makroglobulin

alkalicka fosfataza
alaninaminotransferdza
antimitochondrialni protilatky

AMH
AMP
AMS
ANP
anti-DGP

anti-HAV
anti-HBcAg

anti-HBeAg
anti-HBsAg
anti-HCV
anti-LKM
anti-Tg
anti-TGA
anti-TPO

anti-TSHR
AON

APC
API
apo
APRT
APTT
ARB
ARDS

ARNI

antimiilleriansky hormon
adenozinmonofosfat

amylaza

atrialni natriureticky peptid
protilatky proti deamidovanému glia-
dinovému peptidu

protilatky proti viru hepatitidy B
protilatky proti ,,core® antigenu viru
hepatitidy B

protilatky proti obalovému antigenu
viru hepatitidy B

protilatky proti povrchovému antige-
nu viru hepatitidy B

protilatky proti viru hepatitidy C
liver-kidney microsomal antibodies
protilatky proti thyreoglobulinu
protilatky proti tkdnové transglutami-
naze

protilatky proti thyreoidalni peroxi-
daze

protilatky proti TSH receptoriim
primér normalnich hodnot (average
of normals)

aktivovany protein C

a,-inhibitor protedz

apolipoprotein
adeninfosforibozyltransferdza
aktivovany parcialni tromboplastino-
vy test

blokatory receptoril angiotenzinu 11
(angiotensin receptor blockers)
akutni syndrom dechové tisné (acute
respiratory distress syndrome)
dudlni inhibitory angiotenzinového
receptoru a neprilyzinu (angiotensin
receptor-neprilysin inhibitors)
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ASMA protilatky proti hladkym svalovym CGM kontinualni monitorovani hladiny
buiikdm (anti smooth muscle antibo- glukdzy (continuous glucose monito-
dies) ring)

ASO antisense oligonukleotid cGMP cyklicky guanozinmonofosfat

AST aspartataminotransferaza CI konfiden¢ni interval (confidence in-

AT antitrombin terval)

ATB antibiotika, antibioticky CK kreatinkinaza

ATP adenozintrifosfat CKD chronické onemocnéni ledvin (chro-

B krev (druh odebraného vzorku, nic kidney disease)

z angl. blood) CKD-EPI  Chronic kidney disease — Epidemio-
bALP kostni (bone) alkalicka fosfatdza logic collaboration (rovnice pro od-
BBB hematoencefalicka bariéra (blood- had GFR)

-brain barrier, = HEB) CK-MB, BB, MM kreatinkinaza, izoenzym MB,
BE base excess BB, MM
BE,., base excess extracelularni tekutiny ClL, elektrolytova clearance
B-hCG beta fetézec choriového gonadotro- CLIA chemiluminiscenéni imunoanalyza

pinu CMP cévni mozkova piihoda
B-LPH beta-lipotropin CNS centralni nervovy systém
BHB B-hydroxybutyrat CoA koenzym A
BHP benigni hyperplazie prostaty COHb karbonylhemoglobin
BIS Berlin initiative study (rovnice pro COMP cartilage oligomeric matrix protein

odhad GFR) CRACTES cancer recurrence analysis, correlati-
BMD hustota kostni tkdné€ (bone mineral on, testing and statistics

density) CRC kolorektalni karcinom
BMI body mass index CRH kortikoliberin (corticotropin releasing
BMR bazalni metabolismus (basal metabo- hormone)

lic rate) CRL délka embrya méfend od temene ke
BNP mozkovy (brain) natiureticky peptid kostr¢i (crown rump length)
BRCAL, BRCA2 tumor-supresorové geny, Zvy- CRP C-reaktivni protein

CA
cAMP
CBG
CD
CDS
CDT
CE
CEA
CED
CETP
CF
cffDNA
CFTR

CFU

Sujici riziko karcinomu prsu (breast
cancer)

nadorové antigeny (cancer/carbohyd-
rate antigen)

cyklicky adenozinmonofosfat
kortizol vézajici globulin

kriticka diference (critical difference)
(=LSC,RCV)

systém pro podporu rozhodovani (cli-
nical decision system)
bezsacharidovy transferin (carbohyd-
rate deficient transferrin)

Conformite Européene
karcinoembryonalni antigen
chronicky deficit energie (chronic
energy deficit)

cholesteryl-ester transfer protein
cysticka fibroza

nebunéénd DNA plodu (cell-free fetal
DNA)

cystic fibrosis transmembrane con-
ductance regulator

jednotka tvofici kolonie (colony-for-
ming unit)

CSF a) faktor stimulujici kolonie (colony-
-stimulating factor)
b) mozkomis$ni mok (cerebrospinal

fluid)

CSWS cerebral salt wasting syndrome

CT vypocetni tomografie (computer to-
mography)

CTC cirkulujici nadorové burnky (circula-

ting tumor cells)
cTn, cTnl, cTnT kardidlni troponin (I, T)

CTP Child-Pugh-Turcotte skore (pro urce-
ni prognézy pacienti s cirhdzou jater)

CTS cystathionin-B-syntéza

CTV celkova télesna voda

CTx karboxytermindlni cross-links ko-
lagenu

Cv variacni koeficient (coefficient of va-
riation)

CYFRA 21-1 fragment cytokeratinu 19

CIA Cesky institut pro akreditaci

DASH Dietary Approaches to Stop Hyper-
tension

DCP des-gamma-carboxy-prothrombin



Zkratky

23

DDAVP

o-ALA
DI
DIC

DIT
DLP
DM
DM1
DM2
DMT1
DNA
DPP
DRM
DS
DT
dUMP
EAS
EASD

EBM

ECLIA

ECT
EDTA

EFLK
EFLM

EGF

eGFR

EGFR

EHK

EKG

ELF test

ELISA
EMA

1-deamino-8-D-argininvazopresin
(desmopresin, synteticky analog
ADH)

kyselina §-aminolevulova

diabetes insipidus

diseminovana intravaskularni koagu-
lace

dijodtyrozin

dyslipoproteinémie

diabetes mellitus

diabetes mellitus 1. typu

diabetes mellitus 2. typu

transportér dvojmocnych iontt 1
deoxyribonukleova kyselina
dipeptidylpeptidaza

dolni referen¢ni mez

Downtiv syndrom

distalni tubulus
deoxyuridinmonofosfat

European Atherosclerosis Society
European Association for the Study
of Diabetes

medicina zalozena na ditkazech (evi-
dence-based medicine)
elektrochemiluminiscenéni imuno-
analyza

extracelularni tekutina

kyselina etylendiaminotetraoctova
(-acetic acid)

ejekeni frakce levé komory
Evropska federace klinické chemie
a laboratorni mediciny (European Fe-
deration of Clinical Chemistry and
Laboratory Medicine)

epidermalni ristovy faktor (epider-
mal growth factor)

odhadnuta (estimated) glomerularni
filtrace

receptor epidermalniho rastového
faktoru (epidermal growth factor re-
ceptor)

externi hodnoceni kvality (= EQA)
elektrokardiogram

Enhanced Liver Fibrosis — test k po-
souzeni jaterni fibrozy
enzyme-linked immunosorbent assay
protilatky proti endomyziu

EPH gestéza edém, proteinurie, hypertenze

EQA
ERCP

ERT
ESC
EU

external quality assessment (= EHK)
endoskopicka retrogradni cholangi-
opankreatikografie

enzyme replacement therapy
European Society of Cardiology
Evropska unie

EWC

Fa

FAD
FAS

FDP
FE
FGF-23

FH
FiO,

FLC

FN
FOB
FP
FPN1
FPR
FSH

FT3
FT4
G6PD
GADA

GHBT
GC
GC-MS
GDM
GFR

GGT
GH

GHRH
GIP

GIT
GLP

clarance bezelektrolytové vody
(electrolyte-free water clearance)
faktor (koagulacni, za nim je uvedeno
Cislo faktoru)

aktivovany faktor (za F je uvedeno
Cislo faktoru)
flavinadenindinukleotid

full age spectrum (rovnice pro odhad
GFR)

fibrin-degradac¢ni produkty

frakéni exkrece

fibroblastovy ristovy (growth) fak-
tor 23

famildrni hypercholesterolémie

podil kysliku ve vdechovaném vzdu-
chu (fraction of inspired oxygen)
volné lehké fetézce (free light chains)
imunoglobulint

falesné negativni

fecal occult blood (= OK)

falesné pozitivni

feroportin 1

false positive rate (= 1 — specificita)
folikulotropin (folicle stimulating
hormone)

volny (free) trijodtyronin

volny (free) thyroxin
glukéza-6-fosfatdehydrogenaza
autoprotilatky proti glutamatdekarbo-
xylaze (glutamic acid dexarboxylase
autoantibodies)

glucose hydrogen breath test
plynova chromatografie (gas chroma-
tography)

kombinace plynové chromatografie

s hmotovym spektrometrem (gas
chromatography — mass spectrometry)
gestacni diabetes mellitus
glomerularni filtrace (glomerular fil-
tration rate)

y-glutamyltransferaza

rustovy hormon (growth hormone =
STH)

growth hormone releasting hormone
glukdza-dependentni inzulinotropni
polypeptid

gastrointestinalni trakt

a) glukagonu podobny peptid (gluka-
gon-like peptid)

b) good laboratory practice (= SLP)

GLUT-1az5 gluk6zovy transportér 1-5

GMP
GnRH

guanozinmonofosfat
gonadoliberin (gonadotrophin relea-
sing hormone)
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GSH redukovany glutathion CHS cholinesteraza
HAMA human anti-mouse antibodies IA autoprotilatky proti inzulinu (insulin
HAV virus hepatitidy A (hepatitis A virus) autoantibodies)
Hb hemoglobin TA-A2 autoprotilatky proti intraceluldrni
HbCN kyanhemoglobin ¢asti tyrozinfosfatazy (insulinoma
HBeAg obalovy (envelope) antigen viru he- 2-associated autoantibodies)
patitidy B IBD zanétlivé onemocnéni stieva (inflam-
HbO, oxyhemoglobin matory bowel disease)
HBsAg povrchovy antigen viru hepatitidy B IBS syndrom drazdivého tra¢niku (irrita-
HBV virus hepatitidy B (hepatitis B virus) ble bowel syndrome)
hCG lidsky choriovy gonadotropin (human  ICA autoprotilatky proti buikdm Langer-
chorionic gonadotropin) hansovych ostravku (islet cells auto-
HCP1 hem carrier protein 1 antibodies)
HCV virus hepatitidy C (hepatitis C virus) ICG indocyaninova zeleii (green)
HDL lipoproteiny o vysoké hustoté (high- ICT intracelularni tekutina
-density lipoproteins) ICTP karboxytermindlni telopeptid kolage-
HE hyponatremicka encefalopatie nul
HE4 human epididymis protein 4 IDF International Diabetes Federation
HEB hematoencefalicka bariéra (= BBB) IDL lipoproteiny o stiedni hustoté (inter-
HELLP syndrom zkratka podle pfiznakd: Hemo- mediate-density lipoproteins)
lysis, Elevated Liver enzymes, Low IDMS hmotnostni spektrometrie s izotopo-
Platelet count vou diluci (isotope dilution mass
Her-2/neu  human epidermal growth factor re- spectrometry)
ceptor 2 IF vnitini faktor (intrinsie factor)
HFCS high fructose corn syrup IFCC Mezinarnodni federace klinické che-
HFE hemochromatosis protein mie (International Federation of Cli-
HGPRT hypoxanthin-guanidinfosforibozyl- nical Chemistry and Laboratory Me-
transferaza dicine))
HIAA hydroxyindolacetic acid (= HIOK) IFG hrani¢ni glykémie nala¢no (impaired
HIOK kyselina hydroxyindolooctova fasting glucose)
(=HIAA) IgA imunoglobulin A
HIV human immunodeficiency virus Igbh imunoglobulin D
HLA human leukocyte antigen IgE imunoglobulin E
HLP hyperlipoproteinémie IGF-1 inzulinu podobny rtstovy faktor 1
HMG-CoA 3-hydroxy-3-methyl-glutaryl-CoAre- (insulin-like growth factor 1)
duktaza IGFBP-7  insulin-like growth factor binding
HMWK vysokomolekularni kininogen (high- protein 7
-molecular-weight kininogen) IgG imunoglobulin G
HO hemoxygenaza IgM imunoglobulin M
HOMA homeostatic model assessment IGT porusena glukdzova tolerance (im-
Hp haptogloobin paired glucose tolerance)
hPL (lidsky = human) placentarni laktogen =~ ICHDK ischemické choroba dolnich koncetin
HPLC vysokotlaka kapalinova chromatogra-  ICHS ischemické choroba srde¢ni
fie (high pressure liquid chromato- IKK interni kontrola kvality (= IQC)
graphy) IL-1 interleukin 1
HRM horni referen¢ni mez IL-6 interleukin 6
HRS hepatorendlni syndrom M infarkt myokardu
hs-CRP hypersenzitivni CRP (= us-CRP) IMP inozinmonofosfat
HSL hormon-senzitivni lipadza INR mezinarodni normalizovany pomér
CHAMP akutni koronarni (C) syndrom, hyper- (international normalized ratio)
tenze (H), arytmie (A), mechanicka INTP aminoterminalni telopeptid kolagenu I
pfi¢ina poskozeni myokardu (M), iPTH intaktni parathormon
plicni embolizace (P) 1QC internal quality control (= IKK)
CHOPN chronicka obstrukéni plicni nemoc IR infracerveny (infra red)
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IREs
IRPs
ISE
ISI
ISO

iTOKS

IVD MD
IVF
KDIGO

KIS
K-ras

KV

KVO
L2,L3,L5
LADA

LASA

LATS
LCAT
LC-MS

LC-MS/MS

LCT

LD
LD,

LDL

LDL-R
LDN
LATS
LH

LIH
LIS
LMWH
IncRNA

LoB
LoD
LoQ

Lp(a)
LPS
LSC

iron responsive elements

iron regulation proteins

iontove selektivni elektrody
mezinarodni index senzitivity
Mezinarodni organizace pro standar-
dizaci (International Organization for
Standardization)

imunochemicky test okultniho krva-
ceni do stolice

in vitro diagnostic — medical devices
in vitro fertilization

Kidney Disease Improving Global
Outcomes

klinicky informaéni systém
protoonkogen (zkratka z Kirsten rat
sarcoma virus)

kardiovaskularni

kardiovaskularni onemocnéni

2. 3., 5. lumbalni (bederni) obratel
latentni autoimunitni diabetes dospé-
Iych (latent autoimmune diabetes in
adults)

kyselina sialové vazana na lipidy
(lipid-associated sialic acid)
long-acting thyroid stimulator
lecitincholesterolacyltransferdza
kapalinova chromatografie s hmot-
nostnim spektrometrem (liquid chro-
matography — mass spectrometry)
kapalinové chromatografie spojena

s tandemovou hmotnostni spektrome-
trii

triacylglyceroly s dlouhym fetézcem
(long-chain triglycerides)
laktatdehydrogenaza

50% letalni davka

lipoproteiny o nizké hustoté (low-
-density lipoproteins)

receptor pro LDL

lécebna dlouhodobé nemocnych
long-acting thyroid stimulator
luteotropin

lipémie, iktericita, hemolyza
laboratorni informacni systém
nizkomolekuldrni heparin

dlouha nekodujici (long non-coding)
RNA

limit slepého vzorku (limit of blank)
limit detekce (limit of detection)
limit kvantifikace (limit of quantifi-
cation)

lipoprotein (a)

lipaza

least significant change (= CD, RCV)

MAC
MAL

metabolicka acidoza
metabolicka alkaldza

MALDI-TOF matrix-assisted laser desorption

MALT

MBP
MCA

MCT

MDMA

MDRD

MedPed

MEGX test

MELD

MEN
MEOS
metHb
MGP
MGUS

MHC

MINOCA

miRNA

MIT
MK

ionization time-of-flight

difuzni lymfaticka tkan sliznic (mu-
cosa associated lymphoid tissue)
myelinovy bazicky protein

antigen mucinéznich karcinomt (mu-
cinous carcinoma associated antigen)
triacylglyceroly se stfedné dlouhym
fetézcem (medium-chain triglyceri-
des)

3,4-metylendioxymetamfetamin
(extaze)

Modification of Diet in Renal Dise-
ase (rovnice pro odhad GFR)

Make early diagnoses to Prevent ear-
ly deaths in Medical Pedigrees (data-
baze pro pacienty s familiarni hyper-
cholesterolémii)

test s monoetylglycinxylididem k po-
souzeni funkce jater

Model for End-Stage Liver Disease
(skore k hodnoceni prognoézy pa-
cient s cirhdzou)

mnohocetna endokrinni neoplazie
mikrosomalni etanol oxidujici systém
methemoglobin

matrix gla protein

monoklonélni gamapatie neurceného
vyznamu (monoclonal gammopathy
of undetermined signifikance)

hlavni histokompatibilni komplex
(major histocompatibility complex)
myocardial infarction with non-ob-
structive coronary arteries
mikroRNA

monojodtyrozin

mastné kyseliny

M-komponenta M zkratka z myelomova

MM

MODY

MOF

MoM

MPS

MR
MRCP

mnohocetny myelom

diabetes mellitus charakteru diabetu
dospélych vznikly v mladi (maturity
onset diabetes of the youngs)
multiorgdnové selhani (multi-organ
failure)

nasobek medidnu (multiple of me-
dian)

a) mukopolysacharidéza

b) mononukledrovy fagocytovy sys-
tém

magneticka rezonance
cholangiopankreatikografie na mag-
netické rezonanci
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mRNA medidtorovd RNA OAF faktor aktivujici osteoklasty (osteo-
MRZ reakce Morbilli Rubeola varicela Zoster, clast activating factor)
prikaz protilatek IgG proti neuro- ocC osteokalcin
tropnim virm OCTT ¢as pruchodu zazivacim traktem (oro-
MS a) hmotnostni spektrometrie (mass cecal transit time)
spectrometry oG osmolalni gap
b) metabolicky syndrom oGTT oralni glukézovy tolerancni test
MSH melanotropin OHSS ovarialni hyperstimula¢ni syndrom
MTHFR metylentetrohydrofolatdeduktdza OK okultni krvéceni (ve stolici)
Myc onkogen (z angl. myelocytomatosis P plazma (pfed nazvem vysetfeni, ma-
viral oncogene) terial pro laboratorni vysetfeni)
NAD'/NADH nikotinamiddinukleotid (oxidova-  p53 protein kddovany tumor supresoro-
na a redukovana forma) vym genem TP53
NADP'/NADPH  nikotinamiddinukleotidfosfat PAI-1 inhibitor aktivatoru plazminogenu
(oxidovand a redukovana forma) PAMP molekularni vzory na povrchu pato-
NAFLD ztuénéni jater nezptisobené alkoho- genu (pathogen associated molecular
lem (non alcoholic fatty liver disease) pattern)
NASH nealkoholickd steatohepatitida p,0, parcialni tlak O, v arterialni krvi
NASKL Nérodni autorizacni stiedisko klinic- PAPP-A specificky téhotensky protein A (pre-
kych laboratofi gnancy-associated plasma protein A)
ncRNA nekodujici (non-coding) RNA PAR physical activity ratio
NEMK neesterifikované (volné) mastné ky- PC protein C
seliny pCO, parcidlni tlak oxidu uhli¢ité¢ho
NGAL neutrophil gelatinase-associated lipo-  PCR a) polymerazova fetézova rekce (po-
calin lymarase chain reaciton)
NGS sekvenovani dal$i generace (next ge- b) protein creatinine ratio (pomér
neration sequencing) koncentrace bilkoviny a kreatininu
NGSP National Glycohemoglobin Standar- v moci)
dization Program PCSK9 proprotein konvertaza subtilisin
NIPT neinvazivni prenatalni vySetfeni (no- kexin typu 9
ninvasive prenatal testing) PCT prokalcitonin
NIS nemocni¢ni informacni systém PDGF destickovy rastovy faktor
NORIP Nordic Reference Interval Project PEG perkutanni endoskopicka gastrosto-
NP natriureticky peptid mie
NPK nejvyse pripustna koncentrace (toxic- PEM proteino-energetickd malnutrice
ké latky) PET-CT pozitronova emisni tomografie kom-
NPR-A receptor pro natriuretické peptidy A binovana s vypocetni tomografii
NPV negativni prediktivni hodnota (nega- PET-MS pozitronova emisni tomografie kom-
tive predictive value) binovana s magnetickou rezonanci
NRDS syndrom dechové tisn€ novorozence PF index hypoxicky index (= PaO,/FiO,)
(neonatal respiratory distress syndro- PG prostaglandiny
me) PGI2 prostacyklin
NSAID nesteroidni antiflogistika, antirevma-  PHI index zdravi prostaty (prostate health
tika (nonsteroidal anti-inflammatory index)
drugs) P anorganicky fosfat (phosphate inor-
NSE neuron-specifickd enolaza ganic)
NSTEMI  infarkt myokardu bez elevaci tseku PICP karboxytermindlni propeptid proko-
ST (non-ST-elevation myocardial in- lagenu I
farction) PINP aminotermindlni propeptid proko-
NT nuchalni translucence lagenu I
NT-proBNP N-termindalni fragment proBNP PIVKA Proteins Induced by Vitamin K Anta-
NTx aminoterminalni cross-links kolagenu gonism
NYHA klasifikace dusnosti podle New York PKD polycystic kidney disease
Heart Association PIGF placentarni rastovy faktor
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pNA 4-nitroanilin S sérum (pfed nazvem vySetfeni, mate-
pO, parcidlni tlak kysliku rial pro laboratorni vySetieni)
POCT point-of-care testing S1 1. sakralni obratel
POMC proopiomelanokortin S0, saturace hemoglobinu kyslikem v ar-
PPAR peroxisome proliferator-activated re- terialni krvi
ceptor SAA sérovy amyloid A
PPV pozitivni prediktivni hodnota (posi- SAAG serum albumin ascites gradient
tive predictive value) SCCA antigen skvamoéznich bunék (squa-
PRL prolaktin mous cell cancer antigen)
proBNP prekurzor BNP SCORE Systematic Coronary Risk Estimation
proPSA prekurzor PSA Project
PRPP fosforibozylpyrofosfat SD smérodatné odchylka (standard devi-
PS protein S ation)
PSA prostaticky specificky antigen SEKK Systém externi kontroly kvality
PT a) proximalni tubulus SEM sttedni chyba pruméru (standard error
b) protrombinovy test of mean)
PTH parathormon sFLT-1 soluble-fms-like tyrosine kinase 1
PTHrP protein podobny parathormonu (para- SHBG sex hormone binding globulin
thormone related protein) SI Mezinarodni systém jednotek
Pz protein Z (Le Systeme International d‘Unités)
QF-PCR kvantitativni fluorescenéni PCR siRNA small infering RNA
Quick SOFA skore pro diagnostiku (bedside SIAD syndrom nadmérné antidiurézy
screening) sepse SIADH syndrom inadekvatni sekrece antidiu-
RAAS systém renin-angiotensin-aldosteron retického hormonu
RAC respiracni acidoza SIBO bakterialni prertistani v tenkém stieve
RAL respiracni alkal6za (small intestinal bacterial overgrowth)
RANK receptor activator of nuclear factor SLP spravna laboratorni prace
kappa B SN spravné negativni
RANKL receptor activator of nuclear factor SO, saturace hemoglobinu kyslikem
kappa B ligand SP spravné pozitivni
RBP retinol binding protein SR-B1 scavengerové receptory Bl
RCF relative centrifugal force — rychlost src protoonkogen, zkratka ze ,,sarcoma“
centrifugace vyjadfena jako ndsobek B,-M B,-mikroglobulin
tthového zrychleni g STARD Standards for Reporting of Diagnos-
RCV reference change value (= CD, LSC) tic Accuracy Studies
REE klidovy energeticky vydej (resting STEMI akutni infarkt myokardu s elevaci
energy expenditure) ST-useku (ST-elevation myocardial
RES retikuloendotelovy systém infarction)
RFS refeeding syndrom sTfR solubilni transferinové receptory
RNA ribonukleova kyselina STH somatotropin (rtistovy hormon)
ROC receiver operating characteristics (cu-  SulfHb sulthemoglobin
rve) T, trijodtyronin
ROMA Risk of Ovarian Malignancy Algo- T, tyroxin
rithm TAFI trombinem aktivovany inhibitor fibri-
ROS reaktivni formy kysliku (reactive nolyzy
oxygen species) TAG triacylglyceroly
RQ respiracni kvocient TAL silné raménko vzestupné ¢asti Henle-
RR referencni rozmezi (reference range) ho kli¢ky = thick ascending limb (of
RRT nahrada funkce ledvin (renal replace- loop of Henle)
ment therapy) TAT turn-around time
T3 reverzni trijodtyronin TBG globulin vazajici thyroxin (thyroxin
RTA rendlni tubularni acidoéza binding globulin)
RTG rentgen TC transkobalamin
RZP rychla zdravotnickd pomoc
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TDM monitorovani hladin 1é¢iv (therapeu- TT, celkovy (total) trijodthyronin
tic drug monitoring) TT, celkovy (total) thyroxin
TEE celkovy energeticky vydej (total ener-  TxA, tromboxan
gy expediture) U mo¢ (pfed nazvem vysetfeni, material
TF tkanovy faktor pro laboratorni vySetieni)
TFPI inhibitor tkanového faktoru (tissue UDP uridindifosfat
factor pathway inhibitor) UE, nekonjugovany (volny) estriol
TR transferinové receptory UGA uracil, guanin, adenin
Tg thyreoglobulin UK NEQUAS United Kingdom National Exter-
TGF-B transformujici ristovy faktor B (trans- nal Quality Assessment Service
forming growth factor-f3) URAT1 transportér kyseliny mo€ové (uratu)
TGI thyroid-growth immunoglobulin URL horni limit referencnich hodnot
TIMP2 tissue inhibitor of metalloproteinase 2 (upper reference limit)
TIPS transjugularni intrahepatalni porto- us-CRP ultrasenzitivni CRP (= hs-CRP)
systémovy shunt UsSG (vySetfeni) ultrazvukem (ultrasono-
TK thymidinkinaza graphic)
TLC chromatografie na tenké vrstvé (thin uv ultrafialovy (ultraviolet)
layer chromatography) VEGF vaskularni endotelialni rastovy faktor
™ trombomodulin VLDL lipoproteiny o velmi nizké hustoté
TMP thymidinmonofosfat (very-low-density lipoproteins)
TNF-a tumor nekrotizujici faktor alfa VMA vanilmandlova kyselina (vanilmande-
TOKS test na okultni krvaceni do stolice lic acid)
tPA tkanovy aktivator plazminogenu VMK volné mastné kyseliny
TPA tkanovy polypeptidovy antigen \A'AY vrozené vyvojové vady
TPS specificky tkanovy polypeptidovy an-  vWF von Willebrandtv faktor
tigen WHR waist-hip ratio (pomér obvodu pasu
TRACP tartarat-rezistentni kysela fosfatdza a bokt)
TRH thyreoliberin (thyrotropin releasing X0 xantinoxidaza
hormone) ZnT8A autoprotilatky proti specifickému
TSH thyreotropin transportéru zinku (zinc transporter 8
TSI thyroid-stimulating immunoglobulin protein islet autoantibodies)
TT trombinovy test ZP1 protein Z-related protease inhibitor
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1. KLINICKA BIOCHEMIE — VZNIK
A POSTAVENI MEZI OSTATNIMI

VEDNIMI OBORY

1.1. Vztah klinické biochemie
k ostatnim biochemickym
obortim

Obor, ktery studuje chemické slozeni organismt
a pfemény, které v nich probihaji, jejich regulace
a vzajemné vztahy, se nazyva biochemie.

Zmeény ve slozeni i v probihajicich pfeménéch za
nemoci, vedouci ¢asto k hromadéni nékterych me-
tabolith a chybéni jinych i k aktivaci alternativnich
metabolickych pochodt, studuje patobiochemie.

Jak biochemie, tak patobiochemie jsou obory teo-
retické. Klinicka biochemie je 1ékatsky obor, ktery
pii znalosti patobiochemie a na zdkladé stanoveni
zménéné koncentrace substratl ¢i produktti enzy-
movych déjt, zménéné aktivity enzymi a jinych
latek v télesnych tekutinach piispiva ke stanoveni
diagnadzy onemocnéni, jeho prognazy i ke kontrole
ucinnosti terapie. Je to tedy jakasi aplikace znalosti
biochemie a patobiochemie v klinické medicin€. Bez
laboratornich vysledki si nelze piedstavit diagnos-
tiku a kontrolu lé¢by diabetika, v€asné stanoveni dia-
gnézy infarktu myokardu ¢i spravné rozpoznani
metabolickych zmén a jejich 1é€bu u nemocnych
v intenzivni péc¢i. V posledni dobé¢ roste podil kli-
nické biochemie na screeningovych programech
k vyhledani zavaznych chorob ¢i metabolickych ri-
zikovych faktort v populaci.

1.2. Vznik klinické biochemie a jeji
postaveni mezi laboratornimi
obory

Klinicka biochemie se formovala jako samostatny
Iékatsky obor v padesatych a Sedesatych letech mi-
nulého stoleti. Nejprve byla soucasti interni medi-
ciny; s rostoucim poctem, vyznamem i slozitosti kli-
nicko-biochemickych vySetfovacich metod doslo
k jejimu osamostatnéni organiza¢nimu, coz bylo
vyjadieno vznikem samostatnych oddéleni klinické
biochemie a samostatné dvoustupniové atestace. Pra-
ve€ tento fakt vSak stal na zacatku obdobi, které 1ze
charakterizovat jako postupné vzdalovani se od pa-
cienta. PtiliSné zdraznovani analytické stranky —
aniz bych ji podcenioval — vedlo spolu s nezdjmem
1ékatt o tento obor k tomu, ze v fad¢ i velkych ne-
mocnic se klinickd biochemie stala pouhym servi-
sem bez jakéhokoli vlivu na indikace a interpretace
vysetieni.

Téméf stejné dlouho se ozyvaji hlasy volajici po
napraveé a zdiraziujici 1ékaisky charakter oboru.
Diskutovalo se, zda trvat na samostatnosti oboru, pfi-
klonit se k interni mediciné, sdruzit se s ostatnimi
laboratornimi obory atd. Pozitivni je, Ze se na vét§iné
lékatskych fakult podaftilo prosadit vyuku klinické
biochemie, i kdyz forma vyuky je dosud riizna.

Nejvétsi zmény lze v oboru klinické biochemie
pozorovat v priabéhu poslednich pétadvaceti let.
V tomto obdobi jsme byli svédky nesmirného roz-
voje pristrojové techniky a nyni si klinickou bio-
chemii bez analyzatorti nedovedeme piedstavit. Me-
chanizace byla postupné nahrazena automatizaci
a Cast laboratorni prace je zajiStovana roboty. Kli-
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nicka biochemie byla a je prukopnikem v zavadéni
vypocetni techniky do zpracovani a interpretace
dat. Soucasné dochéazi k nesmirnému rozvoji analy-
tickych metod, umozinujicimu stanoveni stale no-
vych latek a ve stdle niz§ich koncentracich.

V 60. a 70. letech dosahla vrcholu enzymova dia-
gnostika, zkvalitiujici rozhodovani pii odhalovani
jaternich onemocnéni, infarktu myokardu a jinych
chorob. Enzymové metody piinesly i specifické
stanoveni substratt, které do té doby nebylo mozné.
Enzymy a pozdé&ji i jiné znacky nahradily radioak-
tivni znacku v imunoanalytickych metodéach. Dal-
$im oborem, ktery v této dobé& zahajil sviij rozmach,
je vySetfovani vnitiniho prostiedi, zejména aci-
dobazické rovnovdahy. To umoznilo spravnou dia-
na jednotkach intenzivni péce a resuscitacnich sta-
nicich.

V 80. letech zacal rozvoj metod imunochemic-
kych, ktery dosud nedoséhl svého vrcholu. Moznost
specifického stanoveni nizkych koncentraci antige-
nu ¢i protilatek vedla ke vzniku a rozvoji novych
klinickych obort (napf. klinické farmakologie), u ji-
nych oboril posunula diagnostiku a 1é¢bu na kvali-
tativné vyssi troven (endokrinologie, diagnostika
a lé¢ba zhoubnych novotvart, alergologie a imuno-
logie, diagnostika infekénich onemocnénti aj.). Imu-
nochemické stanoveni enzymi jakozto antigenti
zvysilo citlivost a roz$itilo moznosti klinické enzy-
mologie.

Kone¢né doménou 90. let byla klinicka aplikace
metod molekuliarni biologie (DNA-diagnostiky),
zejména diky objevu polymerdzové ietézové reakce
(PCR), ale i dalsich metod. Tyto metody se déle roz-
vijely i v 21. stoleti, zejména v jeho druhé dekadg,
a zcela jisté jesté nefekly své posledni slovo. Umoz-
yji diagnostikovat zdvazné dédicné onemocnéni na
urovni genu, a to vysoce specificky. Své uplatnéni
nasly i u chorob ziskanych: infekéni agens, napf. vi-
rus hepatitidy C, HIV nebo covid-19, se daji prokazat
jiz v koncentraci fadove desitek partikuli v 1 ml vzor-
ku. Stanoveni infekéniho agens pomoci jeho DNA,
resp. RNA, je navic pfisné specifické a poskytuje
pozitivni ndlez o n€kolik tydni diive nez pii dosud
uzivaném stanoveni protilatek. Metody se uplatiiuji
i pfiur¢eni HLA genotypu, coz ma zasadni vyznam
pfi vybéru vhodného darce pro transplantaci orga-
nd, ¢i pii identifikaci jedince v soudnim 1ékafstvi.
Bez molekularnébiologickych metod si nemizeme
predstavit spravnou diagnostiku krevnich malignit,
podle nalezenych mutaci nadorovych genii se tidi
1é¢ba nejen hematologickych, ale i solidnich nadort.

Pokroky v diagnostice a 1¢¢bé jsou dany na jedné
strané¢ stale hlubsi znalosti regulacnich mechanis-

mu, které se uplatiiuji pfi aterogenezi, vzniku ma-
lignich nadort ¢i zanétech véetné autoimunitnich.
Druhym pifedpokladem je rozvoj pfistrojové tech-
niky, ktery umoznil analyzu dosud obtizn€ stanovi-
telnych latek. Kromé jiz zminénych metod moleku-
larni biologie, véetné tzv. sekvenacnich metod, jsou
to pfedevsim chromatografické metody kombinova-
né s hmotnostni spektrometrii.

Na vyse uvedenych faktech 1ze demonstrovat, ze
laboratorni obory, které se ptivodné od sebe vzda-
lovaly a kazdy zddraziioval sviij objekt zkoumani
i svou metodiku, se nyni zase sblizuji a setkavaji se
na molekularni urovni. Stanoveni hormonu, bilko-
vin krevni plazmy, specifickych imunoglobulini,
koagulacnich faktorti, hladin 1ékt ¢i tumorovych
markerti uziva v podstaté stejné metody i stejnou
ptistrojovou techniku. Z tohoto dtivodu nic nebrani
tomu, aby i u nas vznikala spolecné oddéleni labo-
ratorni mediciny, jak je to bézné v rozvinutych ze-
mich zapadni Evropy ¢i Ameriky.

Konsolidace laboratornich obort se stale vice
uplatiiuje i v oblasti vyuky. Mnoho univerzit opou-
Sti dosud bézné striktni déleni jednotlivych disciplin
a pfechazi ke zptisobu vyuky, ktery se zabyva pa-
cientem a rozebira jeho chorobu soucasné z hlediska
klinického i laboratorniho — hledaji vztah mezi kli-
nickymi zndamkami onemocnéni a jejich laborator-
nimi projevy i mezi jednotlivymi laboratornimi na-
lezy navzajem.

Odhaduje se, ze laboratorni medicina dnes po-
skytuje o nemocném vice nez 70 % udajt, naklady
na ni v§ak nepfesahuji 2 % rozpoctu pro zdravotnic-
tvi; z tohoto pohledu je laboratorni medicina nejen
potiebnd, ale i velmi efektivni. Ukolem klinickych
biochemikt i dalSich odbornikti v laboratorni me-
dicing je podilet se — ve spolupraci s klinickymi ko-
legy — nejen na spravném hodnoceni vysledka, ale
i na spravné indikaci vySetfeni. Nezastupitelnou
ulohu hraji klini¢ti biochemici v edukaci zdravotniki
(nové markery, interpretace laboratornich dat)
a v klinickém vyzkumu.

Trendy v klinické biochemii (a v celé laboratorni
medicing€) jsou podrobné popsany v samostatné ka-
pitole (viz kap. 26.).

1.3. Uloha klinického biochemika

Pozice a ukoly zdravotniho laboranta i bioanalytika
v klinické laboratofi jsou jasné. Jak je to s ulohou
lékate — klinického biochemika? Objevuji se nazory,
ze laboratof bude fungovat a vydavat spolehlivé vy-
sledky i bez n¢ho. Ano, urcité bude — stane se vSak
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pouhym servisem bez jakéhokoliv vztahu k pacien-
tovi.

Ma-li klinické biochemie ziistat Iékafskym obo-
rem, je pfitomnost 1ékate v oddéleni klinické bio-
chemie nutna a nezastupitelnd. Lékar — klinicky
biochemik — musi svym klinickym kolegtim poma-
hat fesit ty nejslozitéjsi ptipady, jakymi jsou pa-
cienti s t€Zkymi poruchami vnitiniho prostfedi, or-
ganovym poskozenim, dédi¢nymi poruchami
metabolismu. Uplatni se jako ¢len tymu, zejména
v ramci konzultacni ¢innosti. M€l by umét odhad-
nout rizika rozvoje onemocnéni a pomahat pfi pre-
dikci ucinnosti 1éCby a jeji kontrole. V laboratofi by
mél byt schopen navrhovat zavedeni novych metod
na zaklad¢ dokonalé znalosti jejich vlastnosti. Kli-
nicky biochemik se uplatni i v ambulanci pro po-
ruchy metabolismu; nejcastéji sleduje nemocné se
zvySenym rizikem aterogeneze a tvorby mocovych
konkrementt. Lékat — klinicky biochemik — Skoli
klinické kolegy s diirazem na interpretaci laborator-
nich vysledkt ve vztahu ke klinickému nalezu a do-
drzeni spravnych preanalytickych podminek. Na
celostatni tirovni je tikolem klinickych biochemikt
podilet se s 1ékafi klinickych oborti na ptipravé do-
poruceni k diagnostice, sledovani a 1écbé zdvaznych
a Castych onemocnéni.

Mezi tikoly klinickych biochemikt ve fakultnich
nemocnicich patfi i pfiprava budoucich 1ékait — vy-
uka klinické biochemie na lékatskych fakultach.
Podili se zde i na vyzkumné ¢innosti v ramci apli-
kovaného vyzkumu, opét ve spolupraci s kliniky.
S rostoucim poctem ,,alternativnich™ diagnostickych
a lé¢ebnych metod, mnohdy zcela iracionalnich
a udajn¢ nahrazujicich laboratorni testy, stoupa
i tloha klinického biochemika pro rist zdravotni
gramotnosti populace.

Aby tyto ¢innosti mohl vykondvat, musi Iékar se
specializaci v klinické biochemii znat principy me-
tabolismu a jeho regulaci, a to u zdravych jedincti
i za nemoci — to znamend, ze musi zvladnout prin-
cipy biochemie a patobiochemie a samoziejmé kli-
nickou biochemii. Lékat — klinicky biochemik —
musi ovladat zéklady pfistrojové techniky, znat
principy laboratornich metod, ale i preanalytické
vlivy na laboratorni vySetfeni a mozné interference.
Zna nejen analytické vlastnosti metod, ale zejména
vlastnosti klinické: aby mohl provadét interpretaci
vysledkt, musi je umét spravné zhodnotit, prevést
¢islo na informaci o nemocném. Prave tady by zna-
losti klinickych biochemikti mély pfevySovat zna-
losti klinickych kolegii; proto je na zasady spravné
interpretace vysledki kladen v této monografii tak
velky diraz (viz kap. 2.). Béhem své specializacni
ptipravy se budouci klinicky biochemik seznami se
zaklady ostatnich laboratornich oborti a stava se tak
vlastné specialistou v laboratorni medicing. Ziska
i jistou klinickou erudici nutnou pro pochopeni
a spravné zhodnoceni vztahu vysledki laborator-
nich metod a klinického obrazu a pro spravnou spo-
lupraci s klinickymi 1ékafi.
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2. POZADOVANI A INTERPRETACE
L ABORATORNICH TESTU

Kvalitni péce o pacienta se bez laboratornich vy-
sledkt neobejde. Vyuzivame je pro stanoveni dia-
gnozy (napt. glykémie pro diagnostiku diabetes mel-
litus), diferencidlni diagnostiku (napf. konjugovany
a nekonjugovany bilirubin pii ureni pficiny hyper-
bilirubinémie), uréeni tize nemoci (napf. glomeru-
larni filtrace odhadnuta ze sérového kreatininu pro
urceni stadia chronické renalni insuficience), moni-
torovani 1écby (napf. glykémie a ketolatky v moci
pti lécbe diabetické ketoaciddzy nebo stanoveni hla-
din nékterych antibiotik ¢i antiepileptik) nebo de-
tekci komplikaci a nezadoucich ucinkd 1é€by (napf.
aktivita alaninaminotransferazy u pacienta léc¢eného
hepatotoxickymi 1éky), progrese choroby (napf. na-
lez albuminurie u diabetické nefropatie), progndzy
a odhadu rizika (napf. stanoveni celkového choleste-
rolu pro odhad rizika umrti na kardiovaskularni cho-

roby), screening (napf. stanoveni hemoglobinu ve sto-
lici u screeningu kolorektalniho karcinomuy), ev. pro
klinicky vyzkum (napt. zhodnoceni klinickych vlast-
nosti nového biomarkeru) a edukaci zdravotnik.
Zakladem pouziti laboratornich vysledkt ve pro-
spéch pacienta je racionalni klinickd tivaha zaloze-
nd na anamnéze a klinickém vySetteni, ¢asto dopl-
néném o zobrazovaci a jiné instrumentalni metody.
Od této tivahy zdravotnik odvodi vybér vhodnych
laboratornich testl, za spravnych podminek odebe-
re piislusné biologické materidly, vzorky vhodné
transportuje do laboratofe, kde se provede piiprava
vzorku a vlastni stanoveni. Jak pozadavek, tak i vy-
sledek jsou dnes obvykle doru€eny elektronicky
(elektronicka zadanka, laboratorni a klinicky infor-
macni systém). Za uspes$né uzavieni celé¢ho cyklu
(od indikace po interpretaci, obr. 2.1.) 1ze povazovat

Indikace
| vyugiti vysledkd, intervence | | sprévny test ve spravném kontextu |
Interpretace PoZadavek
[pfenos a doruten vysledkd | sprévngfgr:r::z2§?fen:/iorkem
Laboratorni vysledky Odbér, transport

0Obr. 2.1. Informacni cyklus laboratorniho vy-
sledku a zdroje moznych chyb. Procesy v la-
boratofi jsou pod pfisnou kontrolou a kvalita
vydavanych vysledki je pravidelné ovéro-

Analyza vana. Proto Ize nejvice chyb ogekavat v pre-

analytické a postanalytické fazi
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pouze situaci, kdy 1ékat vhodné€ indikoval test, na
zékladé kvalitniho vysledku provedl spravny zaver,
ktery adekvatné reflektoval v péci o pacienta (dia-
gnoéza, zmeéna lécby ap.). Nejcastéjsi chybou, ktera
vede k poskozeni pacienta, je neindikovani diilezité-
ho laboratorniho testu. Moznosti chyb v preanalytic-
ké fazi jsou rozebrany v kapitole 3. V této kapitole
se soustfedime na pficiny variability laboratornich
vysledkti zpisobené fyziologickymi vlivy, vlastni
analyzou, pfitomnosti nemoci a na zasady spravné
indikace a interpretace laboratornich dat.

Informacni draha laboratorniho vysledku je ob-
vykle vyrazn€ kratsi u analyz provadénych pfimo
u lizka pacienta, pfipadné pfimo pacientem samot-
nym (viz kap. 26.3.).

Pokud I¢kat pouziva rizné panely laboratornich
testll (pfijmovy ,,screening®, jaterni soubor, ledvin-
ny soubor ap.), mél by je vzdy kriticky revidovat
a individualizovat dle klinickych ptiznakt pacienta
a dle vysledki dalsich vysetieni (kazuistika 2.1.).

2.1. Zdroje variability
laboratornich vysledkil

Hlavnim smyslem interpretace laboratornich vy-
sledk je rozhodnout, jestli podkladem namétenych

Kazuistika 2.1

hodnot jsou chorobné zmény v organismu. Proto vy-
sledek porovnavame s o¢ekavanymi vysledky u po-
pulace bez onemocnéni, na které mame podezieni
(porovnani s horni nebo dolni referen¢ni mezi, ev.
s rozhodovaci mezi); pfipadn€ s pfedchozi hodnotou
u téhoz pacienta. V idealnim pfipad¢ by piic¢inou
vSech odchylek od referen¢nich mezi a vS§ech zmén
u daného pacienta byly chorobné zmény (pfitomnost
nebo vyvoj nemoci). V praxi je vSak pficin variabi-
lity laboratornich ukazatelt mnohem vice (tab. 2.1.),
a obvykle se proto vysledky nemocného pacienta cas-
te¢né pfekryvaji s hodnotami u zcela zdravych lidi.

2.1.1. Biologické variability

RozliSujeme intraindividualni variabilitu a inter-
individudlni variabilitu. V ptipadé¢ intraindividudl-
ni variability jde o rozptyl hodnot u jednoho ¢loveka
(napt. vlivem denni nebo ro¢ni doby, pfijmu potravy,
zmeény polohy téla, fyzické ndmahy). Tuto variabili-
tu se snazime minimalizovat standardnimi podmin-
kami pfi nabéru (napf. rano, po 12hodinovém lacné-
ni, bez vyrazné fyzické namahy, po 15 minutach
v klidném sedu), ale eliminovat ji nelze (zdravy or-
ganismus udrzuje homeostdzu méfenych markert
v rizn€ Sirokém intervalu). V ptipadé¢ interindivi-

32lety muz s celiakii 1é¢enou dietou asi rok navstévoval svého praktického 1ékate s otoky kolem kotni-
ki a opakovanymi zdnéty mocovych cest. Lékar pii jedné z opakovanych navstév indikoval svij ,,0b-
vykly* panel laboratornich testti s nasledujicimi vysledky:

Analyt Vysledek Referencni rozmezi (RR) Porovnani s RR
S-Na* 142 137-145 mmol/l SRR Rl
S-K* 45 3,6—4,8 mmol/l S Rl B
S-CI- 101 98-109 mmol/I e Rl B
S-glukdza 5,1 3,6-5,6 mmol/l S Rl B
S-CRP 7 <5 mg/l e
S-celkovy cholesterol 8,6 < 5 mmol/l B I

Nasledné byl pacient hospitalizovan pro klidovou dusnost pii oboustranné plicni embolizaci. Vyznamna
proteinurie (530 g/mol kreatininu) a hypoalbuminémie (23 g/1) potvrdila podezteni na nefroticky syndrom.
Komentéai: prakticky lékaf neindikoval laboratorni testy v kontextu klinickych pfiznakt (otoky kotni-
k), ale automaticky indikoval ,,obvykly“ panel testii. Proto zapomnél indikovat napf. vySetfeni protein-
urie moc¢ovym prouzkem. Kdyby pfitomnost nefrotického syndromu odhalil dfive, mohl by zabranit
embolizaci plicnice pfi tomto trombofilnim stavu. Dal§i moznou chybou plynouci z neracionélni indi-
kace laboratornich testli by byla 1é¢ba hypercholesterolémie hypolipidemiky (statiny). U tohoto pa-
cienta jde o sekundarni dyslipidémii pfi nefrotickém syndromu (viz kap. 12.1.2.).
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Tab. 2.1. Hiavni zdroje variability laboratornich vysledki

v

Pri¢ina Priklad

intraindividudlni a interindividualni variabilita

vliv pohlavi, véku a rasy (napf. sérovy kreatinin)
vliv polohy téla (napr. koncentrace proteindi), cirkadiannich a dalsich
rytmd (nap. hladina kortizolu), pfijem potravy (napr. glykémie)

chyby v odbéru, transportu a zpracovani vzorku

odbér krve z kanyly, kam kapala infuze

analytické vlastnosti metody

nahodna (nepreciznost) a systematicka (bias) chyba

pritomnost nemoci (poSkozeni organt, rizika. ..)

vysoké TSH u hypothyredzy

pfitomnost jiné nemoci

myokardu)

zvys$eni kardidlnich troponind pii myokarditidé (nejen pfi akutnim infarktu

dudlni variability jde o rozptyl hodnot mezi jednot-
livei (napf. vlivem pohlavi, rasy, télesného slozeni).
U vétSiny markert je intraindividualni variabilita
logicky mensi nez interindividualni (zejména pti
dodrzeni standardnich podminek odbéru). Prikla-
dem miize byt sérovy kreatinin — jeho koncentrace
je zavisla hlavné na mnozstvi svalové hmoty (pro-
dukce) a na glomerularni filtraci (vylu¢ovani). Mezi
zdravymi jednotlivci jsou vyznamné rozdily v mnoz-
stvi svalové hmoty (tedy v jeho produkci; napf. roz-
dil v koncentraci sérového kreatininu mezi zenami
amuzi), ale u jednoho ¢lovéka se svalova hmota ob-
vykle vyznamné neméni a u zdravého se tedy ani
koncentrace kreatininu v séru ptili§ ménit nebude.
Proto je také u vétSiny laboratornich markera lepsi
sledovani jejich vyvoje v ¢ase (personalizované vy-
hodnoceni) nez porovnavani s referenénim roz-
mezim nebo rozhodovaci mezi platnou pro celou
populaci (obr. 2.2.). Marker A ma relativné velkou
interindividualni variabilitu (hodnoty se vyrazné
lisi mezi jednotlivci), ale malou intraindividualni
variabilitu (u jednoho jedince je variabilita hodnot

Marker A
intraindividuaini variabilita

34-36
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velmi malé — zdaleka nepokryva rozpéti hodnot in-
terindividualni variability). Marker B ma relativné
malou interindividualni variabilitu a velkou intra-
individualni variabilitu (rozpéti hodnot u jedince
témef pokryva rozpéti hodnot mezi jednotlivci). Re-
feren¢ni interval odrdzi interindivududlni variabilitu
u ,,zdravé® populace (viz dale). Pokud pfi interpre-
taci markeru A pouzijeme porovnani s referenénim
intervalem nebo cut-off hodnotou (viz dale), nemu-
sime zachytit pro jedince vyznamné zmény, které
svédc¢i pro pfitomnost nemoci. U metody A je tedy
vhodngjsi porovnavat aktualni vysledek s pfedcho-
zi hodnotou (ne s referen¢nim intervalem). Naopak
vétsina hodnot mimo referen¢ni interval u marke-
ru B znamend piitomnost nemoci (protoze variabi-
lita hodnot u ,,zdravého* jedince je obdobna jako
interindividualni variabilita — referenéni interval).
U metody B je tedy porovnani s referencnim inter-
valem vhodnym zpisobem interpretace vysledku.
Vsimnéte si, ze spiSe nez absolutni hodnoty biolo-
gickych variabilit porovnavame jejich vzajemny po-
mer.

Marker B
intraindividudlni variabilita

2-6

interindividualni variabilita

interindividuaini variabilita

0br. 2.2. Biologické variability a jejich vztah k pouZitelnosti referenénich interval(l. Cisla udavaji naméfené hodnoty virtudlnich markerd

a nemaji jednotku méfeni. BIizSi popis v textu
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Nicméné pouzitelnou prfedchozi hodnotu nemame
casto k dispozici (nemame ji viibec nebo je pfilis
stard nebo je z jiné laboratofe a hodnota je nesrov-
natelnd). Pouziti horni a dolni referen¢ni meze nebo
rozhodovaci meze je velmi oblibené pro svou jed-
noduchost pouziti a praktickou uchopitelnost (napf.
v odbornych doporucenich). Pfikladem markeru,
u kterého referen¢ni rozmezi a cut-off hodnoty po-
uzivame a vzhledem k poméru biologickych variabi-
lit to neni optimalni, je sérovy kreatinin a z n¢j odhad-
nutd glomerularni filtrace (rozhodovaci mez 1 ml/s
pro chronické onemocnéni ledvin) nebo kardialni
troponiny pii diagnostice akutniho infarktu myo-
kardu (rozhodovaci meze v diagnostice NSTEMI).

Biologické variability také pouzivame k nastave-
ni analytickych cilt kvality a k urceni , kritické di-
ference* (viz dale). Pouzitelnost biologickych varia-
bilit ztézuji relativné velké rozdily v publikovanych
hodnotach (napf. pro triacylglyceroly najdete hod-
noty od 2,3 % po 32 %). Evropska federace klinické
chemie a laboratorni mediciny (EFLM) vypraco-
vala seznam kritérii, podle kterych Ize zhodnotit
kvalitu publikovanych biologickych variabilit. Va-
riability ziskané z téch nejkvalitnéjsich studii pak

najdeme v on-line databazi dostupné
z https://biologicalvariation.eu

Celkovou biologickou variabilitu (intra- + inter-
individualni) mazeme také odhadnout z referen¢ni-
ho rozmezi (viz dale), které ob¢ variability zahrnuje.

2.1.1.1. Referencni rozmezi (interval)

Stanoveni referen¢niho rozmezi (RR) je jasné de-
finovany statisticky postup, jak charakterizovat
»zdravou® populaci (obr. 2.3.). Zdravi vSak v tomto
vyznamu neni jednoznacné definovano, proto mlu-
vime spise o referen¢ni populaci (ne o zdravé popu-
laci). Obvykle do referen¢ni populace zafazujeme
jedince, které povazujeme (celkove) za zdravé. Zdra-
vi mize byt zjiStovano s rtiznou peclivosti — nékdy
se spokojime s udaji z anamnézy a zbéznym fyzi-
kalnim vySetfenim; v jinych ptipadech v§ak mohou
byt k potvrzeni zdravi nutna rtizna specidlni (napf. in-
strumentalni, zobrazovaci) vySetteni. Tento postup
oznacujeme jako primou metodu (definujeme zdra-
vé jedince). Jindy, zejména pfi uréovani referencnich
rozmezi u hospitalizovanych pacientli, zaradime
i jedince nemocné, kteti v§ak nemaji chorobu ovliv-

40 %
30 % -
20 % -
RR = primér + 25D 10%
A
rametricka m
parametricka metoda 0%
s I ] T T T ) 1
normaini (Gaussovo) -38D 25D -1SD primér 1SD 2D  3SD
' DRM HRM |
rozloZzeni naméfenych hodnot % < = T
¢ 2,5% ' 95%=referenénirozmezi ! 2,5%
nenormalni E ;
neparametrickd metoda 1. 2. 3. 97.:98. 99.£ercentil
nejmensi nejvetsi

RR = 2,5. percentil az 97,5. percentil

0br. 2.3. Referentni rozmezi je interval mezi dolni (DRM) a horni referenéni mezi (HRM) a pokryva 95 % zdravé populace. Je tedy zfej-
mé, Ze celkem 5 % zdravych lidi je vzdy mimo referencni rozmezi (2,5 % ma hodnoty nizsi nez DRM a 2,5 % ma hodnoty vy$5i neZ HRM).
Podle toho, jaké je statistické rozlozeni naméfenych hodnot, zvolime postup ,ufiznuti“ dolnich a hornich 2,5 %. Je-li rozloZeni ,normal-
ni“ (Gaussovo), uréime referencni rozmezf jako prdmér + 2 smérodatné odchylky (metoda urcent referenéniho rozmezi se pak nazyva
parametricka; podminkou, ktera musi byt spinéna, je ,normalni“ rozlozeni). Je-li rozloZeni ,nenormalni“, sefadime vysledky od nejmen-
$iho k nejvétsimu a jednoduse oddélime 2,5 % dole a nahofe (metoda urceni referenéniho rozmezi se nazyva neparametrickd; metoda

nevyZaduje Zadnou viastnost rozlozZeni dat a Ize ji pouZzit vzdy)
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flyjici aktudlné méfeny parametr (napf. jinak zdra-
vé pacienty pied operaci pupec¢ni kyly mizeme po-
uzit jako referencni populaci pro sodik v séru).
Tento postup oznacujeme jako nepiFimou metodu
(definujeme jedince bez nemoci).

Pro urceni lokélnich referen¢nich rozmezi jsou
oblibenou referen¢ni populaci dobrovolni darci krve.
Hlavni nevyhodou je omezené vékové rozpéti (chy-
bi déti a starsi lidé). Trendem je vSak pouziti velkych,
dobte popsanych multicentrickych referen¢nich po-
pulaci, které poskytuji robustné;j$i odhady referenc-
nich intervalli porovnatelnych i mezi laboratofemi
ve vétsim geografickém regionu (napf. ve stfedni
Evropé). Piikladem takové populace je Nordic Re-
ference Interval Project (NORIP), kterd zahrnuje
vice nez 3000 probandd (s vice nez 120 000 labora-
tornich vysledki) ze severskych zemi (Dansko, Fin-
sko, Norsko, Svédsko, Island). Nevyhodou miize byt
jiné etnické slozeni (genetické pozadi) populace.

Pro spolehlivé urceni referencniho intervalu je
obecné pozadovano méteni od minimalné 120 jedin-
ct v kazdé skupiné (pohlavi, vek, rasa ap., napf. lisi-li
se vyznamné hodnoty u muzt a Zen, méla by refe-
ren¢ni populace obsahovat 120 muzt a 120 zen). Nor-
malni rozlozeni naméfenych hodnot nebo pouziti
robustniho algoritmu mitiZe teoreticky snizit potieb-
ny pocet jedincti. Normdlni rozlozeni mé jen men-
Sina analyti (napk. koncentrace Na', K', Cl” a dalSich
minerald ¢i osmolalita v krevnim séru), u vétSiny
analytt kfivka znazorfujici rozlozeni Cetnosti ve
vysokych hodnotach klesd pomaleji (tj. kiivka ma
tvar kopce s levou ptikrou sténou a vpravo s pozvol-
nym klesanim; medidn je pak mensi nez aritmeticky
prumér). Nékdy pievede toto rozlozeni na normalni

transformace vysledkd, napf. zlogaritmovani. Pro-
toze urceni referencniho intervalu je statisticky po-
stup, pti kterém se z vybérové (reprezentativni) po-
pulace snazime odvodit hodnoty v celé populaci, je
vhodné uvadét DRM a HRM spolu s 90% (ev. 95%)
intervalem spolehlivosti. Pomtize ndm to 1épe si
predstavit, jak by se asi ménily referencni intervaly,
kdybychom méteni opakovali na dal$ich vybérovych
populacich. Zékladni statistické pojmy potiebné pro
vypocet referencnich intervall a intervalt spolehli-
vosti DRM a HRM shrnuje tab. 2.2.

2.1.2. Analytické vlastnosti metody

Dalsim zdrojem variability laboratornich vysledkt
je vlastni méfeni. Jednotlivé kroky nutné ke zméte-
ni vysledku shrnuje tab. 2.3. Bez ohledu na to, jak
dobra je laboratof nebo jak peclivy je pracovnik pro-
vadgjici analyzu, je kazdy z krokti méfeni zatizen
chybou. Proto naptiklad zméfeni téhoz vzorku stej-
nou metodou na stejném analyzatoru nékolikrat po
sobé vede obvykle k riznym vysledkiim, rizné
principy méfeni (napf. imunochemie vs. chromato-
grafie) davaji rizné koncentrace t¢hoz analytu, ale
i stejné principy metod od riznych vyrobct (napf.
méfeni kardidlniho troponinu I) mohou poskytovat
odlisné vysledky.

Tyto chyby jsou bud’ odrazem nedostate¢né prav-
divosti (trueness; nepravdivé bud’ vysoké nebo niz-
ké vysledky), nebo vysledkem nahodnych chyb pfti
nedostatené preciznosti (precision; nepiedvidatel-
né vysoké nebo nizké vysledky).

Tab. 2.2. Priimér, smérodatnd odchylka (SD), referenéni interval a standardni chyba priiméru (SEM), 95% interval spolehlivosti (CI).
Chceme-li vypocitat interval spolehlivosti u norméiné rozlozenych dat, nejCastéji nasobime parametr rozptylu (SD nebo SEM)

Parametr Vypocet

Priklad

aritmeticky primér
méreni

soucet namérenych hodnot/pocet

nameérené hodnoty: 10,2; 11,4; 9,8; 10,9; 8,1
primér = (10,2 + 11,4 + 9,8 + 10,9 + 8,1)/5 = 10,08

variance

soucet druhych mocnin rozdilt méreni
od priiméru/pocet méreni minus 1

(10,2 — 10,08+ (11,4 — 10,082 + .../4 = 1,61

smérodatnd odchylka (SD) | druha odmocnina z variance

1,27

variaéni koeficient (CV) SD/prlimér

1,27/10,08 = 0,126 = 12,6 %

referencéni interval primér + 2 SD

10,08 -2 -1,27 a2 10,08 + 2 - 1,27 = 7,54 a7 12,62

standardni chyba priiméru
(SEM)

SD/2. odmocnina z poctu méreni

1,27/2 - odmocnina z 5 = 0,57

95% interval spolehlivosti | DRM — 2 SEM az DRM + 2 SEM

DRM

7,54-2-0,57 az7,54 + 2 - 0,57 = 6,40 aZ 8,68
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Tah. 2.3. Z&kladni kroky pfi méfeni laboratorniho vysledku a mozné chyby

Krok analyzy Priklad

Mozné chyby

pfiprava a davkovani
vzorku a reagencii

centrifugace, pipetovani

poskozeni bunék a vyplaveni nitrobunééného obsahu;
nepresné pipetovani

generovani signalu

zmeéna zbarveni po enzymové reakci
(napf. pfi oxidaci vhodného substratu)

nespecificita reakce, interference, slaby nebo pfilis
silny signal

zesileni a detekce signalu | fotonasobic

nedostatecna citlivost detektoru

vztazeni ke znamé koncentraci
mérené latky

kalibrace

chybéni mezinarodniho standardu - neporovnatelnost
vysledk( mezi jednotlivymi vyrobci

2.1.2.1. Pravdivost

Pravdivost vyjadiuje shodu méfeni se skuteCnou
hodnotou méteného analytu. Skute¢nou hodnotu ur-
cujeme referencni metodou, kterd ma v ramci sou-
casnych analytickych moznosti nejblize k pravdé
(proto se casto oznacuje terminem cilova koncent-
race, target value). V rutinnich zdravotnickych la-
boratofich se obvykle referen¢ni metody nepouzi-
vaji pro slozitost provedeni a potfebné nakladné
vybaveni. Ndvaznost rutinni metody na referencni
metodu by méla byt zajiSténa nepferusenym fetéz-
cem materialti odvozenych od mezinarodniho refe-
ren¢niho materialu, jehoz koncentrace je stanovena
referencni metodou. Od referencniho materidlu by
tedy mély byt odvozeny v rutinni praxi pouzivané
kalibratory (kalibrace metody zakladné nastavi
vztah mezi detekovanou silou signalu a koncentraci
méfeného analytu — koncentrace je tmérna sile sig-
nalu). Kontroly nemuseji byt navazné (roztoky
o znamé koncentraci analytu, kterymi pravidelné
kontrolujeme pravdivost i preciznost metody,
viz niZe interni kontrola kvality). U kontrolnich ma-
teriald je dulezité, aby svym slozenim co nejvice
pripominaly redlné vzorky od pacienti (této vlastnos-
ti fikdme komutabilita). Klinicky pouzivand me-
toda miize poskytovat vyznamné odli§né vysledky
u vodného roztoku stanovované latky a u pacient-
ského vzorku se stejnou koncentraci stanovované
latky. Stale neuspokojiva je komutabilita u kontrol-
nich materidli metod, kde se k méfeni uzivéd plna
krev (napf. u osobnich glukometri).

Nepravdivost vyjadiujeme jako bias. Obvykle jde
o systematickou chybu, kterd mize mit konstantni
slozku (v celém rozsahu méteni jsou vysledky zvy-
Seny nebo sniZeny o stejnou hodnotu) i proporcio-
nalni slozku (se stoupajici koncentraci stoupa nebo
klesa i velikost chyby). Tyto chyby mizeme odstra-
nit lepSim nastavenim kalibrace.

Bias miizeme urcit opakovanym méfenim (mini-
malné 10krat) kontrolniho materialu se znamou kon-

centraci (obvykle dvé razné, klinicky relevantni
koncentrace) — vypocteme primér méteni a od néj
odecteme skute¢nou koncentraci. Za skutecnou (re-
feren¢ni) koncentraci povazujeme vysledek ziskany
referen¢ni metodou v referencni laboratofi, prumér
ze vech vysledktl méteni mezilaboratorniho porov-
navani (viz dale externi hodnoceni kvality) nebo
prumér z vysledkti méfeni mezilaboratorniho po-
rovnavani u€astnikl pouzivajicich stejnou metodu.
Métime za podminek opakovatelnosti (v sérii —
v kratkém ¢asovém intervalu, za stejnych podminek;
viz dale tab. 2.4.), abychom minimalizovali nepre-
ciznost. Bias v tomto pojeti spiSe charakterizuje po-
rovnatelnost vysledki mezi laboratofemi (jestli vy-
davaji stejné Ciselné vysledky) nez abstraktni vztah
k pravdivé hodnotg.

Bias mtize mit i ndhodnou slozku, ktera je vazana
ptimo na konkrétni vzorek a je zpisobena analytic-
kou nespecificitou (viz kap. 2.1.2.2.). Tuto slozku
opakovanym méfenim referen¢niho materialu ne-
zjistime, ale 1ze ji popsat méfenim pacientskych
vzorkl dvéma riiznymi metodami (viz kap. 2.1.2.10.).

2.1.2.2. Analyticka specificita a interference

Analyticka specificita vypovida o tom, do jaké miry
metoda stanovuje pouze pozadovany analyt. Vyéz-
nost (recovery) je praktickym postupem kvantifika-
ce analytické specificity: do vzorku se pfidad zndmé
mnozstvi stanovované latky a sleduje se, kolik pro-
cent z tohoto mnozstvi metoda stanovi. Je-li reco-
very mensi nez 100 %, metoda v§echny molekuly
,nenasla®, je-1i vétsi nez 100 %, metoda stanovuje
ijiné molekuly, nez by méla. Ilustra¢nim piikladem
muze byt orienta¢ni imunochemické stanoveni ben-
zodiazepinl v moci. Vyuziva se zde skupinové pro-
tilatky proti molekule benzodiazepinti — nékteré
benzodiazepiny (napf. diazepam) s ni reaguji velmi
dobfe — pozitivni vysledek zaznamename i pti rela-
tivn€ nizké koncentraci 1éku, jiné (midazolam) rea-
guji vyznamné méné — k pozitivité je pti porovnani
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s diazepamem nutnd vyssi koncentrace 1éku. Stano-
vuje-li metoda i jinou latku, nez kterou ma, fikame,
ze tato latka pozitivné interferuje; zptisobuje-li pfi-
tomnost n&jaké latky faleSné snizeni vysledku, jde
o negativni interferenci. VSechny metody jsou testo-
vany na interferenci s triacylglyceroly (lipémie), bi-
lirubinem (iktericita) a hemoglobinem (hemolyza).
Moderni analyzatory u kazdého vzorku méii tak-
zvany LIH (lipémie, iktericita, hemolyza) index,
ktery tyto Casté interferenty odhali a zohledni pti
vydavani namétenych vysledk (napf. hemolyza fa-
lesné snizuje vysledky méteni kardidlniho tropo-
ninu T ¢i bilirubinu). U imunochemickych metod
najdeme napf. zktizené reakce: protilatka proti am-
fetamintim Castecné€ reaguje i s metylendioxymet-
amfetaminem (MDMA, ,,extaze®) a pfitomnost am-
fetaminti tak miize zpisobit faleSné pozitivni
vysledky ,.extaze®. Interferenci mohou také zptiso-
bovat protilitky HAMA (human anti-mouse anti-
bodies), které se do lidského organismu dostanou
napf. pfi biologické terapii (napf. nékteré léky pou-
zivané v onkologii nebo imunosupresiva) nebo pti
nékterych zobrazovacich metodach. Protilatky
HAMA pak mohou interferovat (pozitivné i nega-
tivn€) s imunochemickymi stanovenimi. Dalsi zaji-
mavou interferenci nachdzime u pacientti se zvyse-
nym piijmem biotinu (berou tento vitamin jako
doplnéek stravy) — nékteré imunochemické metody
pouzivaji vazbu biotin—streptavidin. Na streptavi-
dinu je vlastni detekéni systém — napf. alkalicka fos-
fataza, ktera rozkladd vhodny substrat na barevny
produkt (zména zabarveni je pak umérna koncent-
raci stanovované latky). Molekula biotinu je nava-
zé&na na protilatku proti stanovované molekule (vys-
§1 koncentrace biotinu ve vzorku pak zptisobi
falesné vyssi hodnoty) nebo je biotinem modifiko-
vana stanovovana molekula (vyssi koncentrace bio-
tinu ve vzorku pak soutézi s biotinylovanou mole-
kulou o vazebné mista na streptavidinu a zptisobuje

tak fale$né nizké koncentrace). Interference najdeme
snad u vSech principii metod a mohou byt pficinou
systematické chyby u viceméné vSech vysledkt
(napt. ,,Jaffé-pozitivni chromogeny* pti stanoveni
kreatininu reakci s kyselinou pikrovou — vede k po-
zitivnimu bias) nebo jsou pfi¢inou spiSe neocekava-
nych vysledkidl jen u urcité skupiny pacientt
(napf. negativni interference dopaminu a dobutami-
nu u enzymového stanoveni kreatininu — vede k ne-
gativnimu bias).

2.1.2.3. Preciznost

Preciznost je schopnost metody poskytovat stale
stejné vysledky (opakovanym méfenim vzorku se
stejnou koncentraci analytu). MiZzeme ji testovat za
riznych podminek (v rizném ¢asovém obdobi, ana-
lyzu provadi stale jeden nebo vice pracovnikd, v jed-
né nebo v mnoha laboratofich, na jednom nebo na
riznych pfistrojich, s jednou Sarzi reagencii nebo
s riznymi Sarzemi, tab. 2.4.). Pro praktické hodno-
ceni nepreciznosti metody se pouziva zejména me-
zilehla preciznost.

Obé¢ chyby méfeni — systematickou nepravdivost
(bias) a nahodnou nepreciznost — idedln¢ odvozuje-
me z velkého poctu méteni. Statistické rozlozeni
téchto chyb je pak normalné (dle Gausse) rozlozené
a je mozné je popisovat standardnimi statistickymi
postupy, jako je primér a smérodatnd odchylka
(viz tab. 2.2.). U nepreciznosti se casto pouziva re-
lativni vyjadfeni ve formé varia¢niho koeficientu,
ktery popisuje, jaké procento z primeéru tvoii smé-
rodatnd odchylka. Mé-li tedy hypotetickd metoda
varia¢ni koeficient 10 % na hladin€ 10 pmol/l, zna-
mena to, ze vlivem ndhodné chyby mizeme na této
koncentraci o¢ekéavat rozptyl namétenych hodnot od
9 do 11 umol/1 (95% interval spolehlivosti by pak byl
10-2-1az10+2 - 1, tedy 8 az 12 pmol/l).

Tab. 2.4. Opakovatelnost, mezilehld preciznost a reprodukovatelnost. Opakovatelnost (méfeni v sérii) a mezilehlou preciznost obvykle
zZiskavame opakovanym (napf. 20krdt) méfenim kontrol (vnitfni kontrola kvality v rdmci jedné laboratofe; optimalné na vice hladinach
blizkych Klinickému pouziti — DRM, HRM nebo rozhodovaci mez). Reprodukovatelnost se obvykle ziskéva z externiho hodnoceni kvality

porovnanim vysledkd vice laboratoff

Podminka Opakovatelnost Mezilehla preciznost Reprodukovatelnost
¢asové obdobi kratké (minuty az hodiny) delSi (mésice) obvykle delSi
obsluha stejna rlizna rlizna

podminky méreni stejné stejné (podobné) rlizné

pristroj(e) stejny stejny rlizné

Sarze reagencii stejna stejna rlizné

nepreciznost mala Vetsi nejvetsi
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pravdivé a neprecizni pravdivé a precizni

nepravdivé a neprecizni

nepravdivé a precizni

Obr. 2.4. Stielba na ter¢ jako analogie riiznych kombinaci bias
a nepreciznosti. Ve stfedu terCe je skutecna (pravdivd) hodnota.
Opakovanym méfenim zjistime, jak moc se od stfedu terce odchy-
luieme (jakd je nepravdivost méfeni) a jak moc se trefujeme do
stale stejného mista (jakd je preciznost méreni)

Bias i nepreciznost jsou soucasti nejistoty kaz-
dého naméteného vysledku (viz déle) — jejich vza-
jemné kombinace se Casto vyjadiuji pfirovnanim ke
stfelb€ na terc (obr. 2.4.). Zjistime-li vyznamny bias
u metody, mize byt napravnym opatfenim rekalib-
race metody, zjisténi interferujici latky nebo dokon-
ce zména metody. U velké nepreciznosti je tteba
revidovat cely analyticky proces (v€etné prenalyti-
ky, ptipravy vzorku a analytického systému).

2.1.2.4. Analyticka citlivost
a profil preciznosti

U vétSiny rutinné pouzivanych metod pfitomnost
jedné molekuly stanovované latky negeneruje do-
statecné silny signal, aby mohl byt spolehlive dete-
kovany. Navic kazda analytickd metoda mé néjakou
nepreciznost a vétsinou i bias. Abychom se mohli
vyjadrit, zda stanovovand molekula je nebo neni
pritomna (kvalitativni vysledek) nebo jaka je kon-
centrace stanovované molekuly (kvantitativni vy-
sledek), musime s urcitou spolehlivosti odlisit signal
generovany stanovovanou molekulou od ,,pozadi*
(,,Sum* zplsobeny zejména ndhodnymi chybami).
Pro popis nejmensi koncentrace, ktera muze byt
spolehlivé zméfena, pouzivame tii pojmy:
o limit slepého vzorku (,,blanku®, limit of blank —
LoB) — nejvyssi domnéla koncentrace analytu,
kterd muze byt oekévana, pokud opakované mé-

fime vzorek, ve kterém neni stanovovana latka
(slepy vzorek); LoB vypocitame jako pramér
z méfeni slepého vzorku + 1,645 SD z téchto me-
feni;

limit detekce (limit of detection, LoD) je nejniz-
§i detekovatelnd koncentrace analytu, kterd mtze
byt spolehlivé odliSena od LoB. LoD uréujeme
s vyuzitim méfeni LoB a opakovanym testovanim
vzorku se zndmou nizkou koncentraci analytu:
LoD = LoB + 1,645 SD z opakované¢ho méteni
vzorku se zndmou nizkou koncentraci analytu;
limit kvantifikace (limit of quantification, LoQ)
je nejnizsi koncentrace, kterd miize byt nejen spo-
lehlivé detekovana, ale také spliiuje pfedem sta-
novena kritéria pro bias a nepreciznost. Hodnota
LoQ tak mize byt rovna LoD nebo se nachazi az
v mnohem vys§ich koncentracich. Pozadovana
kritéria pro bias a nepreciznost jsou individualné
nastavena dle pozadavki na klinické pouziti mar-
keru (,,fit for purpose®). Nekdy se vSak stava, ze
klinické pozadavky jsou vyssi, nez jsou aktualni
analytické moznosti. Historickym pfikladem
muze byt v odbornych doporucenich dlouhou
dobu pozadovana 10% nepreciznost kardialnich
troponint na 99. percentilu (ptivodni rozhodova-
ci mez), kterd vSak byla rutinnimi metodami do-
sazena az mnohem pozdé&ji, az po zavedeni no-
vych generaci souprav. Podobné nebyly starsi
(méné citlivé) metody na stanoveni TSH schopné
spolehlivé odlisit subklinickou hypothyredzu. Li-
mit kvantifikace neni tedy Cisté analytickou vlast-
nosti metody, jeho urceni je nutné provadét v kon-
textu klinickych potieb a logicky se tedy miize
ménit s ménicimi se klinickymi potiebami.
Nékdy jsou vysledky vydavany kvalitativné (pozi-
tivni/negativni), popf. semikvantitativné — Casto vy-
jadfovano skalou z ,kiizka*“ (+, ++ +++) ¢i arbit-
rarnich jednotek (1, 2, 3, ...); napf. u zakladniho
chemického vySetfeni moce testovacim prouzkem.
Césteéné to souvisi s analytickou citlivosti metody —
hodnoty mezi LoD a LoQ mohou byt vydavany jen
kvalitativné. Zejména u POCT vSak pouziti kvali-
tativniho, popf. semikvantitativniho vyjadieni pfi-
mo nesouvisi s analytickymi vlastnostmi metody
a je spiSe zjednoduSenim pro analyzator (nepotie-
buje ¢iselny displej) a interpretaci (pozitivni tého-
tensky test = jsem téhotna).

Vztah mezi signdlem generovanym metodou
(napft. chemicka nebo imunochemicka reakce spra-
zena se zménou barvy, vznikem fluorescence ¢i lu-
miniscence) a koncentraci stanovované latky po-
pisuje kalibra¢ni kfivka. Nejjednodussi je linedrni
vztah (popsany pfimkou, vystac¢ime si se 2 body =
2 koncentracemi kalibratoru), nicméné najdeme
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i slozit&jsi (nelinearni) vztahy (zde k popisu kiivky
potfebujeme vice bodti — vice koncentraci kalibra-
tort pokryvajicich ocekdvané koncentrace). Méfici
rozsah metody je interval koncentraci od LoQ do
posledni koncentrace, ktera je jesté kalibracni kiiv-
kou popsana. Pokud pottebujeme kvantifikovat vy-
soké koncentrace mimo méfici rozsah, mizeme vzo-
rek nafedit nebo pipetovat mensi mnozstvi vzorku.

Obvykle je nepreciznost metody v riznych kon-
centracich rizné. Vztah mezi nepreciznosti a me-
fenou koncentraci popisuje profil preciznosti (obr.
2.5)).

Je smutné, ze i v oficialnich doporuc€enich odbor-
nych spolec¢nosti jsou analytické vlastnosti metody
nékdy ignorovany a doporucené pouziti markert je
pak neracionalni. Kazdé odborné doporuceni, jehoz
vyznamnou soucasti je pouziti klinicko-biochemic-
kych markerti, by mélo byt konzultovano s Ceskou
spole¢nosti klinické biochemie.

2.1.2.5. Nejistota méreni

Existuji dva zakladni pFistupy (modely), jak nejis-
totu méteni vnimame. Prvni (star$i) pocCitd s tzv.
celkovou chybou — existuje jedna spravna hodnota,
od které se naSe méteni 1iSi o soucet bias a nepre-
ciznosti. Tento model se pouziva spiSe pro kontrolu
kvality (interni a externi, viz déle). Druhy model
pracuje s tzv. nejistotou méfeni — existuje interval
spravnych hodnot (z nichz kazdé je pravdée stejné
blizko jako ostatni hodnoty v intervalu), naSe méte-
ni se pohybuje v intervalu daném souctem vSech
nejistot méteni. Tento model se pouziva spise pro vy-
jadreni nejistoty pii méteni pacientskych vzorkd.
Nejistota je soucasti kazdého vysledku —jiz vime,
Ze nepreciznost a bias jsou nej€astéji zmifilovanou
soucasti nejistoty méfeni. Osud pacienta vSak ne-
ovliviiuje jen méteni, ale vydany laboratorni vysle-
dek a to, jak se s nim zachazi — do nejistoty vysledku
bychom tedy méli zapocitat i biologické variability,
preanalytické a postanalytické (v€etné interpretace)
vlivy. Tyto vlivy jsou vSak hufe statisticky uchopi-
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Obr. 2.5. Profil preciznosti na pfikladu vysoce senzitivni metody pro kardidini troponin T (€TnT). Na ose x je koncentrace ¢cTnT a na ose y
je nepreciznost vyjadiend jako variacni koeficient v procentech. LoB je zde 3 a LoD 5 ng/I (s CV kolem 26 %). Rozhodovaci mez pro ,vy-
louceni“ AIM je v nékterych algoritmech stanovena na 5 ng/l. S védomim vySSi nepreciznosti Ize tuto hodnotu povazovat i za LoQ (arbi-
trdrniho CV 10 % vSak metoda dosahuije az pfi 13 ng/l). | kdyZ vzestup nepreciznosti v nizkych koncentracich plisobi hrozivé, pro kritic-
ké zhodnoceni vlivu nepreciznosti na klinické rozhodovani je vhodngjsi absolutni vyjadreni (26 % z 5 je 1,3 ng/l; porovnate-li s 10% CV
na 13 ng/l = 1,3 ng/l, velky rozdil nenajdete). Carkovand kfivka s absolutnim vyjédFenim nepreciznosti (jako SD v ng/l) je na vedlejsf

0se y (vpravo)
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telné, proto je obvykle do nejistoty vysledku neza-
pocitavame a musime si uvédomit, Ze odhady nejis-
tot jsou proto spiSe optimistické (€im méné nejistot
zapocitame, tim jsou optimistictéjsi). V rutinnich
laboratotich neur¢ujeme nejistotu vysledku pti kaz-
dém méftent, ale stanovime jednou (a ovétime napf.
jedenkrat roéné) a pak predpokladame, ze je obdobna
i u dalsich méfeni. Nejistotu konkrétniho vysledku
tedy jen odhadujeme. Matematicky proto s odhady
nejistot zachazime podobné¢ jako napf. s referencni-
mi mezemi a jejich intervaly spolehlivosti (viz tab.
2.2.) —hledame interval, ve kterém se s danou prav-
dépodobnosti naméfeny vysledek pohybuje. Zapoc-
teme-li jen jednu nejistotu (napf. mezilehlou preciz-
nost), 90% interval nejistoty (spolehlivosti) ziskdme
vynasobenim mezilehlé preciznosti koeficientem
1,645; 95% interval ziskame vynasobenim koefici-
entem 1,96 (Casto zaokrouhleny na 2). Chceme-li
nejistoty kombinovat, odmocnime soucet jejich dru-
hych mocnin a vysledek pak vynasobime piislusnym
koeficientem.

2.1.2.6. Validace a verifikace
analytické metody

Pokud chceme analytickou metodu pouzivat pro dia-
gnostiku a 1écbu pacientti, musi byt velmi dobte po-
psané jeji vlastnosti: nepreciznost, bias, pracovni
rozsah méfeni, mez detekce a stanovitelnosti, inter-
ference a porovnani s jinou (idealné referencni) me-
todou. K tomu pottebujeme realizovat celou fadu
experimentl — validaci metody. V klinickych labo-
ratofich vSak vétSinou pouzivdme soupravy na sta-
noveni, které maji znacku CE (Conformite Europé-
ene) pro IVD MD (in vitro diagnostic — medical

neprilkazny (+/-)
negativni (<) —*————  pozitivni (+)

interpretace
oblast pozitivity

cut-off

nepreciznost{ }bias {

oblast negativity

vysledek méfeni

devices). Ta zarucuje, ze vyrobce vSechny potfebné
experimenty provedl (zajistil) a vySe uvedené vlast-
nosti deklaruje a zarucuje. Validaci metody tedy
provadime, jen pokud vyvineme vlastni metodu
nebo pokud existujici metodu vyznamné modifiku-
jeme. Abychom potvrdili, Ze vyrobcem uvadéné
vlastnosti metody dosahujeme i v podminkach nasi
laboratote, provadime verifikaci metody. Ta u téch-
to metod (se znackou CE) obvykle spociva ve sta-
noveni mezilehlé preciznosti a bias. Verifikaci vét-
Sinou provadime pii zavedeni nové metody nebo pii
vyméneé analytického systému a ovéiujeme ji jeden-
krat rocné. Preciznost a bias kontrolujeme pribézné
kontrolnimi materialy a z vysledk jejich testovani
1ze verifikaci metod provadét.

RozSifenou nejistotu méreni U (z angl. uncer-
tainty) v procentech vypocteme tak, Ze ob¢ nejisto-
ty (vzdy bud’ absolutni hodnoty: smérodatnou od-
chylku SD a bias B v méficich jednotkach nebo
v relativnich hodnotéch jako mezilehlou nepreciz-
nost CV a bias B v %) seCteme a vynasobime pfi-
slusnym koeficientem rozsiteni & (1,645 pro 90% CI
a 1,96 pro 95% CI) podle vzorce:

U©%)=k-NCV> + B

Klinicky biochemik by mél mit zevrubny piehled
o nejistotach vsech metod, které se v laboratofi pro-
vadéji. Zdravotnici pecujici o pacienta by méli obec-
né vnimat vysledek jako interval (isecka misto
bodu, obr. 2.6.), ktery se roz$ifuje se stoupajici na-
chylnosti metody na ndhodné a systematické chyby
(s klesajici robustnosti). Mensi nejistotu 1ze obecné
ocekavat u hmotnostni spektrometrie, enzymovych
metod (napf. stanoveni glukézy reakci s hexokina-

neprilkazny (+/-)

Obr. 2.6. Predstava laboratorniho vysledku jako intervalu namisto jednoho bodu. Kazdy vysledek méfeni (Gerny bod; hodnota, kterou labo-
ratof vyda) je obklopeny nejistotou méfeni (Usecka okolo bodu). Ta je tvofena nepreciznosti (vyjadrit se da napf. jako 95% interval me-
zilehlg preciznosti). Bias miZe vysledek méfeni posunout do vy$Sich nebo nizsich hodnot a také zménit interpretaci vysledku. U posled-
nich 2 vysledkd vpravo si vSimnéte, Ze stejna Ciselna hodnota vysledku mdize mit jinou interpretaci, pokud je nepreciznost rozdilna (napf.
2 rlizné analyzatory). Obrazek nezohledruje dal$i nejistoty vysledku, které mohou interpretaci také ovlivnit (napf. biologické variability)
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zou) nebo potenciometrie (napf. iontoveé selektivni
elektrody pro stanoveni Na‘, K" a CI), vét$i nejisto-
tu hledejme u vysledkid metod stanovujicich hetero-
genni ¢astice (napf. stanoveni LDL ¢i HDL), $patné
standardizovanych metod (chybéjici ndvaznost —
napf. stanoveni D-dimeril) a nékterych imunoche-
mickych metod (stanoveni hladin 1€k, imunosupre-
siv). VEt8i nejistotu lze také ocekéavat u vypocta
kombinujicich vice stanoveni (napf. vypocet anion
gap kombinuje nejistoty péti stanoveni nebo vypo-
¢et LDL kombinuje nejistoty tfi stanoveni) nebo
kombinujicich stanoveni s dal§imi parametry (napf.
regresni rovnice pro odhad glomerularni filtrace ze
sérového kreatininu kombinuje nejistotu stanoveni
kreatininu s nejistotou ptedpokladaného vztahu po-
hlavi a véku ke koncentraci sérového kreatininu a sa-
motného vztahu sérového kreatininu ke glomerular-
ni filtraci).

Dalsi slozkou nejistoty vysledku jsou vyse popsa-
né biologické variability. AZ na vyjimky (napf. sta-
noveni Na', K', CI', Ca, Mg) je vliv biologickych
variabilit na nejistotu vysledku vyznamné vyssi nez
vliv analytické variability. Da se odvodit, ze pokud
Jje nepreciznost mensi nez 72 biologickych variabilit,
je podkladem méné nez 12 % celkové analytické
variability vysledku. Cilem je co nejnizsi analyticka
variabilita, ktera je klinicky a ekonomicko-organi-
zacné piijatelnd (metoda musi vyhovovat klinické-
mu ucelu a pro rutinni metodu nemtizeme vybrat
metodu vyzadujici extrémné drahé piistrojové vy-
baveni a slozité, Casov€ naro¢né zpracovani).

2.1.2.7. Analytickeé cile kvality
(performance specification)

Protoze ¢im vétsi je biologicka variabilita marke-
ru, tim mensi relativni vliv na nejistotu vysledku méa
analyticka variabilita, je rozumné analytickou va-
riabilitu vztdhnout k variabilité biologické. Tato tiva-
ha je podkladem jednoho ze zptisobii stanoveni ana-
lytickych cili kvality zalozenych na biologickych
variabilitach. Naroky na analytickou preciznost jsou
u analytu s malou biologickou variabilitou (napf. pH
krve) vys$si nez u analytu s velkou intraindividualni
variabilitou (napf. sérové zelezo). Obdobné uvazuje-
me i u bias. Pro pouziti v diagnostice nastavujeme
analytické cile na zaklad¢ celkové biologické vari-
ability, pro monitorovani jen dle intraindividualni
variability. Pozadovana preciznost by se méla pohy-
bovat na trovni % a bias na tirovni 4 ptislu§né bio-
logické variability (celkové pro diagnoézu, intraindi-
vidualni pro monitorovani). Bez dalsiho odvozovani
si zdliraznéme, ze tyto fixni analytické cile kvality
pochazeji z myslenky, Ze chybou méfeni by mohlo

byt maximalné 4,6 % vysledkt referen¢ni populace
zafazeno mimo referencni rozmezi. Jde jen o kon-
senzualni pozadavek, ktery bychom méli chapat
jako podklad pro dalsi vyvoj ndzorid na analytické
cile kvality. Nevyhodou modelu analytickych cila
kvality, zalozeného na biologickych variabilitach,
jsou relativné velké rozdily v publikovanych biolo-
gickych variabilitach (viz vyse).

Existuji jest¢ dva dalsi modely, jak urcit analytic-
ké cile kvality. Prvni je zaloZeny na vlivu analytic-
kych vlastnosti metody na klinické vystupy (napf.
jak zmény ve vysledcich zptisobené analytickou va-
riabilitou ovlivni zatazeni pacienta do skupiny ne-
mocnych nebo zdravych a jak to ovlivni osud pa-
cienta; pouzivani tohoto modelu by bylo optimalni,
ale je obtizné realizovatelné). Posledni model stavi
na soucasnych analytickych mozZnostech (jakou
nejistotu mtize mit prisluSna metoda, pokud je pro-
vedena ,,dokonale®; tento model vSak nezohlediiuje
klinické potteby). Pro analytické cile v ramci exter-
niho hodnoceni kvality (viz déle) ¢asto kombinuje-
me model zalozeny na biologickych variabilitdich
s modelem postavenym na soucasnych analytickych
moznostech.

Tti vyse uvedené modely stanoveni analytickych
cilt kvality naznacuji, Ze nazory na optimalni ana-
lytické vlastnosti metody se rtizni. Proto v n€kterych
zemich maji velmi pfisnd kritéria (ptevazuje ambi-
ciézni, maximalisticky piistup), jinde zas volnéjsi
(pfevazuje motivacni, edukacni pfistup).

Ptikladem metody, ktera nema optimalni preciz-
nost, je méfeni sérového vapniku — diky tésné regu-
laci koncentrace vapniku v séru je velmi mald intra-
individudlni variabilita a klinicky dostupna metoda
neni dostatecné precizni. Proto jen vlivem analytic-
ké (ne)preciznosti miizeme pacienta oznacit za ,,ne-
mocného* (mimo referenc¢ni interval) a indikovat
dalsi vySetfeni (napft. stanoveni PTH nebo USG pii-
stitnych télisek), kterd jsou v tomto piipadé zbytecna.

Dosazeni analytickych cili kvality nestaci oveé-
fovat jen jednou ro¢né jako u verifikace. Je nutné se
co nejvice priblizit redlné nejistoté méteni u kazdého
vysledku, a proto analytickou kvalitu kontrolujeme
velmi Casto formou interni a (méné Casto) externi
kontroly kvality.

2.1.2.8. Interni hodnoceni (kontrola) kvality
(IKK, 1QC)

Interni kontrola kvality spo¢iva v méfeni roztokl se
znamou koncentraci méfeného analytu (tzv. kont-
rol). Kontroly ¢asto dodéava ptimo vyrobce analytic-
kych souprav. Kontroly jsou zatazeny mezi méteni
pacientskych vzorkt tak, aby podminky méfeni byly
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Obr. 2.7. Regulacni (Levey(iv-Jenings(v) graf. Na ose x je Cas (jednotlivé dny) a na ose y vysledky méfeni kontrol ve formé nésobkii
smérodatné odchylky od cilové hodnoty (hodnota udana vyrobcem kontroly). Na tomto principu je zaloZena celd fada pravidel, kterd mo-
hou automaticky upozorfiovat na nespinéni analytickych cil(i. Nejznaméjsi jsou tzv. Wesgardova pravidla (napf. pro odhaleni nahodnych
chyb slouzi pravidlo 1,; nebo 1, — jeden vysledek kontrol je mimo 2 nebo 3 SD; pro odhaleni systematickych chyb je napf. pravidio
10krét — vysledky jsou 10krat po sobé nahofe nebo dole od cilové hodnoty nebo 7, — 7 po sobé jdoucich vysledki kontrol vytvari trend
— stéle stoupaji nebo klesaji). Na pozadi jsou vysledky kontrol na riiznych koncentraénich hladindch u témér ideélni metody

srovnatelné. Frekvence méfeni kontrol je rizné po-
dle stability metody, neméla by klesnout pod lkrat
denné (u metod, které se ten den méti). Obvykle
métime kontroly na riznych koncentracnich hladi-
nach, idedln€ nastavenych dle klinickych potieb
(hodnoty DRM, HRM, cut-off). Vysledky jsou pak
preneseny do laboratorniho informacéniho systému
(LIS), kde jsou zpracovany do podoby regula¢niho
grafu (obr. 2.7.). Obecné je metoda ,,pod kontrolou®,
kdyZz mimo primér + 2 SD je méné nez 5 % vysled-
kti a mimo rozmezi primeér + 3 SD je méné nez 1 %
vysledkti IKK. Nezddouci zmény v laboratoii mi-
zeme také detekovat pomoci dlouhodobych (napf.
dvoumésicni interval) medianti nebo priméra vy-
sledkd, které jsou v prislusném referencnim rozme-
zi—tzv. average of normals (AON). AON jsou velmi
stabilni a pokud se zméni, je nutné hledat pti¢inu
(zména Sarze analytické soupravy, chyba kalibrace,
chyba v analyzatoru...). Interni kontrola kvality tak
poskytuje zakladni informace o analytické kvalité
vydavanych vysledki (hlavné o nepreciznosti a bias)
témer v redlném cCase.

2.1.2.9. Externi hodnoceni (kontrola) kvality
(EHK, EQA)

Principem externi kontroly kvality je rozesilani ne-
znamych vzorkl vSem ucastniklim (rdznym labo-

ratofim), od kterych je obvykle pozadovano, aby
zmétili koncentrace hodnocenych analytt. Vysled-
ky pak zasilaji do ,,centra“ (obvykle firma, ktera se
EHK zabyva —v CR napf. SEKK), kde vysledky la-
boratofe porovnaji se vztaZznou (referen¢ni) hod-
notou (viz také pravdivost a bias vySe). Vztaznou
hodnotou mtize byt certifikovana referencni hodno-
ta (dodrzena nadvaznost od primarniho referen¢niho
materialu, hodnota stanovena referen¢ni metodou)
nebo konsenzus na riznych arovnich (expertni,
vSech ucastniktt EKK, skupiny tc¢astnikt dle prin-
cipli metod ¢i analyzatorti). Celému procesu od za-
slani vzork® po méfeni, odeslani vysledkt a ziska-
ni zpétné vazby porovnanim se vztaznou hodnotou
a ostatnimi laboratofemi fikdme cyklus EHK. Cyk-
ly by mély probihat n¢kolikrat ro¢né (u vétsiny ana-
lytt minimalné 2krat). Usp&sné absolvovani cyklu
EHK znamena, Ze rozdil mezi hodnotou naméfenou
ucastnikem (laboratofi) a vztaznou hodnotou je
mens3i neZ prijatelny rozdil (D, ). Pfijatelny roz-
dil je urcen na zdklad€ soucasného stavu analytic-
kych moznosti pro méfeny analyt, jeho biologické
variability a ev. i klinickych pozadavk (viz téz kap.
2.1.2.7) a je vyjadfovan v procentech. Nékdy jsou
soucasti cyklu EHK i dotazy na pre- a postanalytic-
kou fazi. Realné vysledky jednoho cyklu EHK pro
sodik v séru a sérové zelezo komentuje obr. 2.8.
EHK tedy tcastnikiim poskytuje nejen informace
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vztazna rozdil vysledkl ucastnika
hodnota od vztazné hodnoty
Srovnatelnost Navaznost

Uspésnost

Vzorek W |c A LL U Dl|C AV LL UL D[%]|za2roky
Sodny kationt [mmol/l] ' ' '

A 130 + 1309 124 [138]-0,69] 100%
B 140 139,1 132 [147] 065

Zelezo celkové [mmol/l]

A 431 |+ 43 365 495 0,23 100%
B 29,3 295 25 34 -0,68

mmol/l

vysledky Ucastnika EKK

140 ARH

priisecik vysledkl Gcastnika
pro vzorek A a B

17

\130

horni limity pro vzorek A a B

T T
110 120 130

T T
140 151

Vzorek A

Obr. 2.8. Vlysledky EHK a Youdendlv graf. Pro kazdy analyt (zde Na* a Fe v séru) byly v ramci jednoho cyklu EHK zasldny dva kontrolni
vzorky. Laboratof je zméfila (u Na* byl vysledek 130 mmol/I pro vzorek A a 140 mmol/| pro vzorek B). Namérené vysledky Ucastnika se
porovnaji se vztaznou hodnotou (u Na* ziskanou z certifikovaného referencéniho materialu zméfeného referenéni metodou — vysledky
EHK vypovidaji o mezindrodni navaznosti ndmi naméfenych hodnot, u Fe ziskanou jako konsenzus vSech Gcastnikd cyklu EHK — vy-
sledky EHK vypovidaji o mezilaboratorni srovnatelnosti nami naméfenych hodnot). Pokud jsou namérené vysledky v 95% intervalu vztaz-
né hodnoty (dolni limit [LL] aZ horni limit [UL]), je U¢astnik tspésny (zde oznaceno jako + ve sloupci C). Youden(lv graf (spodni ¢ést ob-
razku) zobrazuje vysledky Ucastnika v kontextu vysledk( ostatnich tcastnik(i cyklu EHK. Vysledky méreni vzorku A jsou na ose x,
vysledky méreni vzorku B na ose y. Prlisecik vysledk(i méfeni pro vzorek A a B uréuje pozici tcastnika (laboratore) v grafu. Vertikaini
linie Ctverce uprostied grafu zndzorfiuji dolni a horni limit pro vzorek A, horizontalni pro vzorek B (nachazi-li se bod dcastnika uvnitf ctver-
ce, je Usp&sny). Cim vice je bod gastnika vzdaleny od vztazné hodnoty ve sméru pomysiné dhlopiitky &tverce, tim v&tsi je systematic-

ka chyba (bias). Cim vice se vzdaluje ve sméru nad nebo pod tuto dhlopiitku, tim v&tsf je néhodnd chyba (nepreciznost)

0 preciznosti a pravdivosti, ale i o porovnatelnosti
mezi laboratofemi v CR (srovnatelnost), ev. mezina-
rodné (ndvaznost), a o robustnosti metody (napf. o in-
terferencich).

2.1.2.10. Porovnani dvou metod
pro stanoveni téze latky

Potfeba zménit analytickou metodu se mize ukazat
v ptipadech, kdy se objevi nova metoda s jinym ana-
lytickym principem, ktery slibuje lepsi analytické
vlastnosti, ev. srovnatelné analytické vlastnosti i prin-
cip, ale levnéjsi nebo snazsi stanoveni ¢i porovnani
stejnych metod na riiznych analyzatorech, popf. pfi
srovnani laboratorni metody z centralni laboratote
s POCT metodou. Je ziejmé, Ze pokud nova metoda
bude vydavat vyznamné jiné ¢iselné vysledky, mize

to vést k jiné interpretaci vysledkt. Pak je tfeba bud’
metodu odmitnout, nebo zménit referencni rozmezi
¢irozhodovaci mez. Zdiraznéme, ze cilem je Cisel-
né porovnani metod — jestli poskytuji srovnatelné
vysledky. Primarnim cilem zde neni vyjadfit se, kte-
r4 z metod lépe rozliSuje nemocné a zdravé pacien-
ty (viz kap. 2.2.1.).

Publikovanym piikladem nespravné interpretace
vysledki po zavedeni nové metody je davkovani cis-
platiny onkologickym pacientim po rekalibraci
metody pro stanoveni kreatininu na IDMS navazny
referencni materidl. ZjednoduSené: po rekalibraci
doslo k vyznamnému snizeni vydavanych hodnot
sérového kreatininu (a tedy i faleSné zvyseni hodnot
odhadu glomerularni filtrace), coz mélo za nasledek
zvyseni davek cisplatiny a z toho plynouci zvySeny
vyskyt nefrotoxicity u lé€enych pacienti. Kazda



