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Vliv preanalytické faze na vySetreni glukozy a kalia v krvi.

Abstrakt

Bakalatské prace se zabyva stanovenim stability u glukozy a drasliku v krvi. Tyto dva
v ramci preanalytické faze. Nejvice jsou ovlivnény velkou prodlevou mezi odbérem
vzorku a jeho separaci a také teplotou, pii které jsou vzorky skladovany pted analyzou.

Koncentrace glukézy v krvi miize pomoci diagnostikovat u pacienta nemoc
diabetes mellitus a také slouzi coby kontrola lé¢ené¢ho s diabetem. Znalost piesné a
skutecné koncentrace v krvi pacienta je proto velmi dulezitd. Stejné diilezita je presnost
a skutecnost u vysetfeni drasliku v krvi, jehoz vyssi hodnota miize poukazovat na akutni
selhani ledvin ¢i nahlou zéstavu srdce.

Cilem této prace bylo otestovat stabilitu u obou zminénych analyti a to
vzhledem k prodluzujicimu se ¢asu od odbéru vzorku po jeho separaci a teplotnim
podminkdm pfi skladovani vzorkd pied analyzou. U glukézy byla stabilita testovana
jesté¢ ve dvou riznych materidlech a to v séru a plazmé s pfidavkem inhibitoru
glykolyzy. Vzorky byly analyzovéany v Casech 0, 2, 4, 5, 6 a 8 hodin. Skladovaci teplota
pied analyzou byla pokojova 24 °C a teplota v lednici 4 °C.

Vysledky méfeni poukazuji na porusenou stabilitu u vzorkl separovanych
pozdéji od odbéru a to u obou analytl. Koncentrace glukdzy postupné klesé a to zvlaste
ve vzorcich séra. Koncentrace drasliku v séru naopak stoupa a to jiz dvé hodiny od

odbéru.
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Influence of the pre-analytical phase on glucose and potassium blood
examination.

Abstract

This bachelor thesis deals with the stability of glucose and potassium in blood. These
two analytes are among the most important of biochemical tests, but they are often
subject of faults in the pre-analytical phase. Most of these faults are affected by the
long time gap between sampling and separation, as well as the temperature at which the
samples are stored before the actual analysis.

The glucose concentration in blood can help us diagnose diabetes mellitus in the
patient organism and also serve as a control for diabetes treatment. Knowing the exact
and actual concentration in the blood of the patient is therefore very important. The
accuracy and reality of a blood potassium testing is equally important and higher value
may point to urgent kidney failure or sudden cardiac arrest.

The main objective of this work was to test the stability of both analytes with
regard to the prolonged time from sampling to separation and the temperature
conditions of sample storage before the actual analysis. For glucose, stability was tested
in two different materials, both in serum and plasma, with the addition of a glycolysis
inhibitor. Samples were analyzed at 0, 2, 4, 5, 6 and 8 hours. Storage temperature before
analysis was room temperature 24 ° C and refrigerator temperature 4 ° C.

The results of these measurements point to impaired stability in samples
separated after collection and also in both analytes. The glucose concentration gradually
decreases, especially in serum samples. Concentration of potassium in the serum, on the

other hand, is increasing and all this just after two hours from actual collection.
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1. Uvod

V soucasné dob¢ patii laboratorni diagnostika neodmyslitelné k I¢karské profesi.
Vysledky analyz pomahaji 1€kafiim ur€it onemocnéni, stupeil poskozeni organismu
nebo monitoruji hladinu 1éki v téle pacienta.

I pfes zna¢nou modernizaci a standardizaci laboratornich postupli je b&hem
analyzy stale velké riziko chyby, které mtze ovlivnit vysledek vySetieni. Chyba muize
vzniknout v ¢asti samotné analyzy. Nedbale nakalibrovany analyzator, vysledky kontrol
mimo povolenou mez nebo Spatné¢ napipetovany vzorek jsou nejcastéjSimi ptavodci
nepiesnosti méteni. I béhem postanalytické faze je urcité riziko vyskutu chyb, rizné
pfenosy dat, tisk vysledkovych zprav i lidsky faktor zde hraje dtlezitou roli.
Nejrizikovéj$i ale byva preanalytickd faze vySetfeni. Tvoii 50% celkového casu
laboratorniho vySetfeni a patii sem jak mimolaboratorni ¢ast tak i laboratorni ¢ast. Do
této faze lze zatadit jiz edukaci pacienta a jeho vlastni pfipravu na odbér laboratorniho
materidlu, ale také samotny odbér, transport do laboratofe a oznaceni spole¢né s
piipravou vzorku k analyze. Nékteré z téchto parametri jsou pfimo ovlivnitelné a jejich
spravnym provedenim se da zamezit mnohym negativnim dopadim na vysledek
analyzy.

Do preanalytické ¢asti patii také dva parametry, doba od odbéru vzorku az po jeho
zpracovani a ruzné teplotni podminky béhem transportu a skladovéni. Dle studie
Christiany Oddoze z roku 2012 je mnoho analytl, které nejsou na tento casovy interval
nijak véazané a jejich vysledek ve vzorku je konstantni po dlouhou dobu, ale jsou i
analyty, které byvaji ovlivnéné béhem kratké doby po odbéru. Napiiklad nékteré
doporuc¢eni WHO uvadi, ze stabilita drasliku v celé krvi je udrzena ptiblizné¢ 2 hodiny
(Guder et al. 2009).

Tato bakalafskd prace si vzala za cil ovéfit prave stabilitu glukézy a drasliku
v riznych Casovych a teplotnich podminkach v krvi bez nebo s pfidavkem aditiva.
Glukéza byla méfena v séru ve zkumavce se separacnim gelem a v plazmé ve
zkumavce s pfidavkem inhibitoru glykolyzy fluoridem sodnym a oxaldtem draselnym.
Draslik byl méfen pouze v séru ve zkumavce se separa¢nim gelem.

Odebrané vzorky byly pted analyzou skladovany ve dvou riiznych teplotach, 24°C
a 4°C. Nasledn¢ probihalo méfeni v 0, 2, 4, 5, 6 a 8 hodinadch, pficemz byly vzorky



centrifugovany az tésné¢ pred samotnym meéfenim. Soucasné za stejnych podminek
probihalo 1 méfeni vzorku, ktery byl separovan jako prvni, chvili po odbéru tzv. pii 0
hodinach. Stabilita obou analyti byla porovnana z hlediska prodlevy separace a vlivu

teplotnich podminek pii skladovani.



2. Preanalyticka ¢ast

Proces analyzy vzorku je obecné rozdé€lovan do 3 ¢asti. Prvni zaind jiz u pfipravy
pacienta a je zndma jako preanalyticka Cast. Ta se jeSté rozd€luje na mimolaboratorni
a laboratorni. Nasleduje ¢ast analyticka zac¢inajici ve chvili, kdy vkladame vzorek do
analyzatoru k vlastni analyze. Posledni nemén¢ dilezitd je Cast postanalytickd, kde
pracujeme jiz s hotovym vysledkem a dorucujeme jej 1ékafi.

Nejveétsi riziko takového ovlivnéni sebou nese Cast preanalytickd, ktera obsahuje
velké mnozstvi zdroji preanalytické variability (Wiwanitkit, 2001). Béhem procesu
zpracovani vzorku muze dochazet ve vétsi mitfe ke vzniku chyb, které dokonce mohou
vice ¢i méné ovlivnit vysledek vySetfeni (Racek et al, 2006). V analytické
a postanalytické casti se chyby také vyskytuji, ale je jim do urCité miry zamezeno
predev§im diky dobfe fungujicimu systému kontroly kvality. Ten piedpoklada vznik
chyby a snaZi se ji predejit pomoci pfesné popsanych postupll a preventivnich opatieni
(Bartos et al., 2005)

Oproti tomu preanalytické obdobi neméd standardizovany postup a laboratof tuto
¢ast jen tézko kontroluje, predevsim pokud si 1€kat odebira vzorky v ordinaci. Navic

jsou zde i faktory, které nelze ovlivnit (Guder, 2009).

2.1 Zdroje variability pred odbérem

Na zdroje variability pfed odbérem by mél byt pacient vcas upozornén lékafem
popfipade odbérovym persondlem. Spravnou edukaci pacienta 1ze minimalizovat mnoho
ptivodct chyb a zajistit tak presnéj$i vysledek vySetfeni (Friedecky, 2007). Nekteré
faktory ovlivnit nelze, jako kuptikladu pohlavi pacienta, jeho vk, rasu, u zen napiiklad
graviditu nebo menstruaci. Do této skupiny mizeme také zatadit soucasné probihajici
jinou nemoc a cyklické variace at’ uz se jedna o cirkadianni nebo diurnalni cykly.
S témito neovlivnitelnymi faktory musi I€kat pii interpretaci vysledku pocitat
(Narayanan, 2000).

Mezi ovlivnitelné faktory se fadi fyzicka zatéz, kde je potfeba zvazit trénovanost
pacienta, druh a délka aktivity 1 jeji narocnost. Vliv diety, kdy stravovanim se pied

odbérem vyrazné méni hladina velkého mnozstvi analyti. PfedevSim jde o hormony,
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enzymy vyplavované béhem jidla a dale jiz vstfebané latky z potravy. Podobné
vyznamné zmény zpusobuje hladovéni (Bonini et al. 2002).

Aby se zabranilo razné interpretaci vysledku, doporucuje se ve vétSiné piipada
dvanactihodinové la¢néni, omezeni tucnych jidel a alesponi 24 hodin pfed odbérem nepit
alkoholické népoje.

Se stravou je ruku v ruce spojen i pitny rezim. V piipadé, Ze pacient nepije déle jak
12 hodin, mohou se projevit znamky hemokoncentrace, v nékterych ptipadech miize
dojit 1 ke komplikaci samotného odbéru (Racek et al., 2006).

Za dalsi vyznamny faktor je povazovano brani 1ékti. Medikamenty mohou
nepiiznivé plsobit na analyty nebo stanovovanou latku pifimo maskovat. Léky, které
pacient nemuze kvili svému zdravotnimu stavu prestat brat jako napiiklad
antikoagulacni 1é¢bu, by mély byt na zaddance uvedeny a lékat pii zhodnocovani

vysledku by mél na tuto skutecnost brat zietel (Narayanan, 2000).

2.2 Zdroje variability pri odbéru

Dosud zminované zdroje miize z velké miry pacient ovlivnit sam svou duslednou
piipravou na odbér a tim dopomoci spravnému vysledku vySetieni.

Odbér samotny mtize byt téz pivodcem mnoha riznych variabilit, a proto by m¢l
kazdy odbérovy pracovnik dokonale ovladat obecna pravidla pii  odbéru
a minimalizovat mozny vznik chyb (Lippi, 2007).

Nacasovani odbéru vzorku by mélo byt vsouladu s vySetienim. V ptipadé
terapeutického monitorovani 1€kt by meélo byt piihlédnuto k poloCasu podanych
medikamentli. Pokud je odbér urcen pro zékladni vySetfeni, mél by probihat idealné
v rannich hodindch, aby se zamezilo vlivu biorytmickych cykli na meétené analyty
(Friedecky, 2007).

Zpravidla se odebird vendzni krev z dobfe piistupnych perifernich zil. Nejcastéji se
jedna o zily v loketni jamce, ale vyuzivaji se i zily na ptedlokti nebo hibetu ruky.
Pacient by mél byt vsedé v idealnim piipadé vleze, a to uz nékolik minut pfed odbérem,
aby nedoslo k pfesunu tekutiny z intravaskularniho prostoru do intersticia, a tim
zahusténi plazmy vysokomolekularnimi latkami (Racek et al., 2006).

Velmi Casto odbérovy personal voli pouziti turniketu a nasledné cviceni paze pro

lepsi orientaci a vybér zily urcené k pichu. Tento postup vSak neni zcela vhodny a jeho
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pouzitim dochazi k ovlivnéni kvality vzorku. Stejné jako pifi odbéru ve stoje se krev
zahu$tuje vysokomolekuldrnimi latkami a voda se pfesouva do oblasti intersticia.
CviCeni paze také vyrazné zvySuje koncentraci draselné¢ho kationu, a proto se pred
odbérem nedoporucuje (Bartos et al., 2005).

Pfed samotnym odbérem by mél odebirajici vzdy dikladné zkontrolovat vybér
vhodnych odbérovych nadob dle pozadovaného vysetfeni a jejich oznaceni minimalné
celym jménem pacienta a jeho rodnym Cislem. Tuto kontrolu je vhodné provadét
dvakrat, pii oznaCovani odbérovych naddob a pfimo u pacienta tésn¢ pred odbérem
(Racek et al., 20006).

Pti pouziti vakuového systému, kde se krev do nadobky dostava pomoci podtlaku,
je dulezité nenasazovat zkumavku na jehlu diive, nez je provedena venepunkce aby
nedoSlo ke zruSeni vakua. Objem krve v téchto zkumavkach je vakuem pfesné
definovédn, a proto je dodrzen sprdvny pomér mezi krvi a protisrazlivym cinidlem.
Slozit€jsi je to pii pouziti jehly a stithacky. Krev se musi ze stiikacky vypoustét po
sundani jehly a pomalym proudem, aby nedoSlo k mechanické hemolyze. Také je
potieba dbat na optimdlni objem krve v odbérové nadobé. Preplnénim neni dodrzen
spravny pomér a krev se muze srazit, naopak u malého objemu se miize natedit.

Jakmile je krev vypusténa do zkumavky, je nutné ji opatrné promichat pfevracenim
nebo rotaci. Neni vhodné pouzit pro promichéni tiepani, které by zptlisobilo

mechanickou hemolyzu (Racek et al., 2006).

2.3 Zdroje variability mezi odbérem a analyzou

Po ukonceni odbéru je potieba vzorky dopravit do laboratote. Ve velkych laboratofich,
které maji k dispozici odbérovou mistnost nebo u nemocnic je transport viceméné
jednoduchy a rychly. Vzorky jsou dopraveny do laboratofe bez velkého vlivu okolni
teploty a bez zbyteCnych otfesi. Mohou byt neprodlené¢ oznaceny ¢arovym kodem a
pripraveny k dalSimu zpracovani.

Jinak je tomu u vzorkd z ambulanci a ordinaci soukromych 1€kaiti. Zde musi byt
transport zajiStén jinak. Obvykle laboratofe nabizi dopravu vzorku v urcitych
domluvenych intervalech tak, aby se odebrané materialy dostaly do laboratofe v co
nejkrat§$im Case a nebyla tak ovlivnéna stabilita vzorku. Pro pfevoz jsou pouzivany

chladici boxy s integrovanymi stojanky ¢i pfepravnymi sacky, které udrzuji vzorky
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v konstantni teploté¢ a zamezuji volnému pohybu zkumavek v boxu. Zkumavky jsou
ulozeny stabiln€ a vzorky jsou chranéné pied otiesy.

Obecnym  problémem, kterému celi klinické laboratofe, je integrita
necentrifugovanych vzorkli uréenych pro chemickou analyzu. Prodlouzeny kontakt
plazmy nebo séra s buiikami je béznou pfic¢inou falesnych vysledki testi (Lippi et al.
2006). Plazma ¢i sérum by mélo byt idealn¢ oddeleno od bun€k v co nejkrat§im case,
aby se zabranilo pokracujicimu metabolismu bunécnych slozek, jakozto i aktivnimu ¢i
pasivnimu pohybu analytii mezi plazmou nebo sérem a bunécnymi oddily (Tanner et al.
2008).

Za nejvice ovlivnitelné prodlouzenym casem do doby separace byvaji oznaCovany
biochemické analyty jako draslik, anorganicky fosfat, magnezium, laktatdehydrogendza,
glukoza a laktat (Oddoze et al. 2012). VétSina této nestability je prisuzovana ubytku
zdroje energie — glukdézy v odebraném vzorku a nésledné omezené funkci sodno-
draselné pumpy. Intracelularni komponenty pak mohou volné prochéazet pies bunéénou
membranu a zvySovat svoje koncentrace v séru ¢i plazmée ((Tanner et al. 2008).

Béhem transportu musi byt zajiSt€éna spravna teplota, ve které jsou vzorky
uchovany. Néekteré vzorky vyzaduji transport na ledu, nékterym postaci konstantni
pokojova teplota, kterd ¢ini piiblizné¢ 24°C. Vzorky by mély byt ochranény proti
nadmérnym otfesim zpiisobujici mechanickou hemolyzu a ptimému svétlu (Racek et
al., 2000).

Ve chvili, kdy je vzorek piedan do laboratofe, se jiz jednd o preanalytickou fazi
laboratorni. V laboratofi je nutné vzorky roztiidit a spravné pfifadit k zadankam.
Laborant nebo pracovnik pfijmu musi dbat vzdy zvySené opatrnosti pii piifazovani
vzorkli k zddankam, aby nedoSlo k zaméné a vzniku velmi vazné chyby. Dle typu
materidlu se pak vzorky uvolnuji k analyze nebo se dale upravuji. Pokud je k analyze
zapotiebi sérum ¢i plazma, musi se elementy ve vzorku separovat. Nejvhodngjsi je
centrifugace, kdy je obecné doporuceno pouzit 3000 otacek po dobu 10 minut. Tato
doba by méla byt dostatecna k Gplné separaci krvinek a rychlost zvolena by pfitom

neméla poskodit bunky (Bartos et al., 2005).
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3. Glukoza

vvvvvv

vSechny bunky. Zvlast¢ dulezity je pro mozkové bunky a erytrocyty. Timto
monosacharidem zacinaji nebo kon¢i veskeré zdkladni drdhy sacharidového
metabolismu. Piedpokladem pro spravnou funkci lidského téla je plynuly pfistup
glukozy do vSech bunék (Racek 2006)

Jako zdroj vyuziva télo potravu a v ni obsazené sacharidy jako samotnou glukozu,
fruktozu, galaktézu, sacharézu a polysacharidy. Po jidle se zvySend koncentrace
gluko6zy navraci velmi rychle do obvyklé hodnoty, jelikoz se okamzité vyuziva ke kryti
energetické spotfeby procesem zvanym glykolyza (Spicka 2004).

Jelikoz je glukoza tak dulezita, vyvinulo si télo citlivé regulacni mechanismy
udrzujici jeji koncentraci v relativné uzkém rozmezi. Fyziologické hodnoty u dospélého
¢loveéka bez ohledu na pohlavi jsou ve ven6zni krvi na lacno 3,3 — 5,6 mmol/l, v séru ¢i
plazmé je to nepatrné vyss$i 3,6 az 6,2 mmol/l. U déti (6 tydnt — 15 let) je pak
fyziologicka koncentrace glukézy 3,3 — 5,4 mmol/l a u novorozencti do Sesti tydnii
1,7 — 4,2 mmol/l (Racek 2006).

Pokud neni glukéza builkami okamzité vyuzita, dochazi ke glykogenezi, jejimz
nasledkem je transformace glukozy na glykogen coby zasobni zdroj energie v jatrech.

Pfi nadbyte¢ném piijmu glukdézy muize téz probihat jeji pfeména na triacylglyceroly
a ukladat se v tukové tkani.

Na druhou stranu, kdy télo neméa okamzity dostatek energie, vyuziva rozkladu
zasobniho glykogenu z jater glykogenolyzou. Po vycerpani zasob vytvaii glukézu
slozitym procesem zvanym glukoneogeneze z nesacharidovych latek pfeménou
télesn¢ho tuku (Ledvina 2004).

Na regulaci hladiny glukézy se téz podili fada hormoni. Pievdzné se jedna
o hormony 714z s vnitini sekreci jako je pankreas, nadledvinky a §titna Zlaza.

Hlavni roli zde mé inzulin, ktery je vyplavovan z beta bunék Langerhansovych
ostruvkl pankreatu. Sekrece je pfimo vdzana na zvysujici se koncentraci glukozy v krvi.
Jeho ucinek pozitivné ovliviiuje proniknuti monosacharidii do buitky pomoci navazani

se na receptory v bunééné membrané a tim snizuje koncentraci glukozy v krvi.
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Antagonista inzulinu je glukagon. Sekrece probiha v alfa buikach
Langerhansovych ostravkil pfi poklesu glukoézy v krvi. Pfedava informaci jatrim, aby
zacaly s glykogenolyzou a vytvarely ze zasobniho glykogenu krevni cukr. Po vyCerpani

glykogenu spousti glukoneogenézu (Dastych 2008).

3.1 Stabilita glukézy

Presné stanoveni koncentrace glukézy v krvi je velmi vyznamné pro uréeni diagndzy
diabetu a to zvlasté gestacniho, u kterého nelze vyuZit jiné stanoveni jako hemoglobin
Alc. Bohuzel 1 pfes moderni a pfesné vybaveni klinickych laboratofi je zde stéle
neautomatizovana preanalyticka ¢ast jejiz soucasti jsou postupy pii odbéru a transportu
a dobfte vyskoleny odbérovy personal. Tyto faktory vyrazné ovliviiuji praveé koncentraci
glukozy (Friedecky et al. 2015). I po odebrani krve do odbérové nadoby ve vzorku stale
probihaji metabolické déje jako je anaerobni glykolyza, kterd fyziologicky snizuje
hladinu cukru v krvi. Ubytek glukézy v odebraném vzorku predstavuje vétsi riziko chyby
nez analytickd chyba v laboratofi, mlize se jednat az o snizeni 5-10 % po jedné ¢i vice
hodin po odbéru vzorku (Brunds 2009).

V soucasné dob¢ se k odbéru pouzivaji specidlni odbérové nadoby, které obsahuji
slouceniny inhibujici glykolyzu. Nejbéznéji je vyuzivan flourid sodny (NaF), piipadné
»zlaty standard fluorid sodny/oxaldt nebo smési NaF + EDTA (Gambino a Bruns
2013). Jiz ve studii zroku 1941 je popsano jak nedostate¢nd je inhibice glykolyzy
pomoci NaF a to hlavné v prvni hodin€ po odbéru. Fluoridy obsazené v NaF inhibuji
glykolyzu az na konci. Pfesnéji jde o deaktivaci enzymu enoléza, ktery katalyzuje
redukci 2-fosfoglyceratu na fosfoenolypyruvat jak je vidét na obr. 1 (Bueding a

Goldfarb 1941).
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Obrézek 1: Uginek NaF na pribsh glykolyzy (Racek prezentace).

Vzhledem k vysokému klinickému vyznamu tohoto stanoveni byl vroce 1988
vyvinut novy a vylepSeny zplsob stabilizace glukézy ve vzorku. Byl vyuzit vliv
nizkého pH 5,3 — 5,9 na enzymy pusobici v prvni a tfeti reakci cyklu glykolyzy. Snizeni
bylo dosazeno pridavkem citratu sodného a kyseliny citronové ve zkumavce viz. obr. 2

(Friedecky et al. 2015).
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Obrazek 2: Uginek citratu sodného na pribéh glykolyzy (Racek prezentace ).

V nedavné dob¢ probéhlo nebo stale probihd nékolik studii tykajici se hlavné tii
nasledujicich odbérovych systémill. Jde o Terumo Venosafe, Sarsted GlucoEXACT,
Greiner Glucomedics. Publikované vysledky se mirn¢ odliSuji v mife potlaceni
glykolyzy, ale vSechny se shoduji, Zze pouziti citratu s kyselinou citronovou ma lepsi

vysledky na ubytku gluk6zy zptisobené glykolyzou (Friedecky et al. 2015).

3.2 Diabetes mellitus

Pod timto nazvem je ukryto onemocnéni projevujici se poruchou metabolismu
sacharidi. Myva chronicky charakter a v neléfeném stadiu dlouhodobé zvysenou
hladinou glukézy nad referenéni mez. Prevalence tohoto onemocnéni v soucasnosti
velmi roste. Pfi¢inou muze byt genetickd predispozice €i Spatny zivotni styl jedinct.
Pocet lidi s diabetem vzrostl ze 108 miliont v roce 1980 na 422 miliond v roce 2014.
Celosvétova prevalence tedy tvoii 8,5% obyvatel, pfiCemz nevétsi ndrdst je métfen
v zemich stfednich a nizkoptijmovych (Mathers 2006). Toto ¢islo mize byt navySeno

poctem lidi, u kterych jesté onemocnéni neni diagnostikované.
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U tohoto onemocnéni je diilezitd v€asna a pfesnad diagnostika, ke které napomaha

piimé stanoveni koncentrace glukozy ¢i zatézové testy. Neméné dulezitou soucasti

vysetieni jsou 1 vhodné podminky odebrani vzorku a pouziti spravnych inovujicich

pridavkl ke konzervaci glukézy.

Diabetes mellitus je rozd¢lovan na nékolik druhti chronickych onemocnéni.

diabetes mellitus 1. typu — absence tvorby inzulinu

diabetes mellitus II. typu — inzulinova rezistence

gestacni diabetes - naruseni glukdzové tolerance u t¢hotnych

prediabetes - naruseni gluk6zové tolerance

typy diabetu zplsobené jinymi mechanizmy — destrukce B-bunék jinym

mechanismem

Nejcasteji se vyskytuje diabetes mellitus II. typu, pfedevSim u star$i populace. Diabetes

mellitus L. typu se projevuje jiz u mladych lidi kolem 18 let, ale i méné. Ostatni typy

jsou mén¢ Casté (Racek 2006).
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4. Draslik

Draslik patfi v téle mezi hlavni kationy intracelularni tekutiny. Jeho celkovy obsah
vtéle ¢ini okolo 3 500 mmol. Intraceluldrni draslik je vézany v bunce na rtzné
makromolekuly jako jsou proteiny nebo polysacharidy a jeho koncentrace tvoii 98%
z celkového drasliku. Zbyla 2% se nalézaji mimo buiku povétSinou ve formé
izolovaného kationtu (Racek et al. 2006).

Pro spravnou funkci nervové soustavy a celkové organismu je velice dulezité, aby
télo udrZelo koncentraci drasliku mezi intracelularni a extracelularni tekutinou v takto
rozdilném poméru. Mechanizmus urceny k udrzeni tohoto poméru se nazyvd sodno-
draselnd pumpa. Jedna se o aktivni pfenos dvou draselnych kationtd dovnitf bunky a tii
sodnych kationtti vné buniky. Pti pfenosu dochazi ke spotfebé ATP za ucasti enzymu
Na —K-adenozintrifosfatazy.

Draslik je jednim z nejCastéji testovanych analyt v klinické laboratofi. Kvili své
rozhodujici tloze pfi homeostdze téla mohou laboratorni chyby, které zphsobuji
neptesné vysledky drasliku, vyznamné ovlivnit bezpecnost pacienti (Racek et al.

2006)..

4.1 Mozné druhy ovlivnéni drasliku pred stanovenim

Je tfeba dbat zvySené pozornosti u pseudohyperkalemickych stavl, které neodrazeji
skuteny stav in vivo a mohou tak vést ke zpozdéni péce o pacienta nebo dokonce
k jeho nespravné 1éCbe. Je nezbytné identifikovat vSechny proménné, které mohou
zpusobit pseudohyperkalémii a porozumét témto mechanismim, jimiz tyto proménné
ovlivityji hladinu drasliku v séru.

Ve vétsiné pripadl je zvySena hladina drasliku v séru zplsobena faktory
v preanalytické fazi testovaciho cyklu. Objevuji se GcCinky specifickych proménnych
a proménnych, které se tykaji ziskavani a zpracovani vzorka, manipulace a transportu
(Stankovic a Smith 2004).

Pted nabérem krve, ktery je uren k vySetfeni draselnych kationtt, se nedoporucuje
cviCit pazi tzv. pumpovani (Friedecky, 2007). Stejné¢ tak by nemél byt pouzit turniket
nebo by mél byt uvolnén nékolik minut pfed odbérem. Vlivem téchto dvou faktora
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dochdzi ve stazené pazi k anaerobnimu metabolismu. To zplsobuje zvySeni koncentrace
drasliku az o dvé desitky procent v misté vpichu (Racek et al. 2006).

Pro stanoveni drasliku je velmi diilezité, aby ve vzorku nebyla hemolyza. Ta sice
muze vzniknout jako patologicky jev in vivo, ale ve vétSing€ ptipadt vznika in vitro
néjakym mechanickym poskozenim béhem nabéru nebo transportu. Pfi hemolyze
dochdzi k poSkozeni bunék erytrocytli a vyliti jejich obsahu. Takto vznik4 v séru nebo
plazmé zvySena koncentrace intracelularnich analytii jako je naptiklad praveé draslik.
V klinickém vysledku pak tyto analyty mohou vykazovat faleSn¢ pozitivni vysledek
(Friedecky, 2007).

Vzorek pro stanoveni kalia, at’ uz je to srazlivd ¢i nesrazlivd krev, musi byt
separovan od bunék v co nejkratsim Case. V odebraném vzorku totiz i nadéle probihaji
metabolické dé&je. Pfi vyCerpani energie builky zacinaji omezovat svoje funkce jako
sodno-draselnou pumpu, kterd nedokaze udrzet nerovnomérny pomér drasliku a sodiku
mezi intracelularni a extracelularni tekutinou.

Jesté rychlejsi tnik drasliku nastava pii skladovani plné krve v nizkych teplotach.
Sodno-draselnd pumpa je sloZzena z enzymu, které v chladnych podminkach okamzité
zastavuji svou ¢innost (Racek et al. 2006).

Bézné se pii vySetfeni drasliku pouziva sérum resp. odbér srazlivé krve do
zkumavky se separacnim gelem. Zde vSak fyziologicky byva o n€kolik procent vyssi
hladina drasliku, nez je tomu u odbéru plazmy - nesrazlivé krve. Tato
pseudohyperkalémie je odrazem procesu srazeni, kdy se draslik uvoliiuje z desticek

(Bronson et al. 1966).
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5. Laboratorni metody méreni glukozy

Pro stanoveni glukozy v krvi existuje mnoho druht metod. V soucasné dob¢ se nejvice
vyuzivaji metody na principu enzymovych a elektrochemickych. Diive se téz pouzivaly
metody na principu oxidoredukce ¢i metody postavené na barevnych reakcich, ale dnes
vzhledem k ¢asové narocCnosti, nedostatecné specifité ¢i kancerogennimu vlivu se od

nich ve velké mife upousti (Kotyza et al. 2007).

5.1 Metoda glukoézaoxiddazova-peroxiddazova (GOD-POD)

Standardizovand a v praxi nej¢astéji pouzivana metoda. Principem této metody je
oxidace glukézy vzdusnym kyslikem na D-glukonolakton a peroxid vodiku za katalyzy
glukézaoxiddzou (GOD). Peroxid se vyuziva bud’ k oxidaci nékterych leukobazi
(aromatické diaminy typu o-tolidin) nebo cCastéji k oxidacni kopulaci pfi které reaguje
s fenolem a 4-aminoantipyrinem na cervené zbarveny chinonimin. Reakce je
katalyzovana peroxiddzou (POD). Intenzita zbarveni je pfimo Umeérnd koncentraci
glukozy ve vzorku a méfi se spektrofotometricky pii 500 nm.

U této metody lze vyuzit bud’ méfeni typu end-point, kdy koncentraci analytu méfime
po dokonceni barevné reakce nebo vyuzijeme méteni kinetického typu. U kinetiky
méiime narast zbarveni vznikajici béhem procesu za urcitou ¢asovou jednotku (Kotyza

et al. 2007).

GOD

glukéza + 0y —— glikonolakton+H, Oy

POD
HyOp + 4-aminoantipyrin + femol —— barevny produkt + H:O
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5.2 Metoda hexokindzovad

Vseobecné akceptovana referenéni metoda s vysokou specifitou a velice pfesnymi
vysledky. Principem je reakce glukdzy s molekulami adenosintrifosfatu (ATP), kterou
katalyzuje hexokinaza za vzniku gluk6zo-6-fosfaitu a adenosindifosfatu (ADP).
Glukézo-6-fosfat se dale oxiduje za pfitomnosti glukoza-6-fosfatdehydrogenazy
(G-6-PDH) na  6-fosfoglukonat.  Sou¢asné  dochazi kredukci NADP'
(nikotinamidadenindinukleotidfosfat) nebo NAD" (nikotinamidadenindinukleotid).
Sleduje se nartist absorbance NADPH nebo specifictéjsiho NADH pti 340 nm, ktera je
piimo imérna koncentraci glukozy v analyzovaném vzorku. V tomto spektru nedochézi
k interferenci glukdza-6-fosfatdehydrogenazy z erytrocytli (Kotyza et al. 2007, Yee et
al. 1972).

Reakce miize probihat i ve viditelné oblasti svétla. Pokud NADPH nechame dale
reagovat s fenazinmetosulfatem a substituovanou tetrazoliovou soli za vzniku zbarveni

meéieného pii 520 nm.

glukoza + ATP —— glukoza-6-fosfat+ ADP

G-6FPDH

glukoza-6-fosfat + NADP™ —— glukonat-6-fosfat + NADPH

5.3 Metoda glukézadehydrogendzova

V Ceské republice se stouto metodou takika nepotkame hlavné z ekonomickych
dtavodi. Princip je podobného razu jako u metody GOD-POD. Glukéza ve vzorku se
oxiduje enzymem glukézadehydrogenazy (GDH) za sou¢asné redukce NAD' na NADH
(Dastych et al. 2008).

GDH
glukoza + NAD® ——* glukonolakton + NADH + H”
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5.4 Metody elektrochemické

Tyto metody jsou zalozeny na meéieni koncentrace glukézy pomoci enzymovych
elektrod a néasledném ampérometrickém meteni. K tomuto ucelu se vyuziva Clarkova
kyslikova elektroda, kterd mé glukézaoxidazu (GOD) zakotvenou na vrstvé pryskytice
na svém povrchu. Enzym katalyzuje reakci glukézy se vzdusnym kyslikem za vzniku

glukonolaktonu a peroxidu vodiku (Cermakova et al. 2003).

gluk6za + Oz + H2O £92: kyselina glukonova + H202

Peroxid vodiku difunduje pfes membranu z acetatu celuldzy a oxiduje se zpét na
platinové anodé. Na stiibrné katod¢ pak dochédzi k jeho redukci na vodu. Dojde k
ubytku elektrického proudu, ktery je pfimo tmérny koncentraci glukozy ve vzorku.

Glukometr je téz zalozen na elektrochemickém principu. Sta¢i pouze jedna
kapka krve na reakéni zonu prouzku (celuldozova ¢i sklenéna vldkna nebo zelatinovy
film), aby do$lo k barevné reakci, kterd je pfimo umérna vysi glykémie a métfena
reflexni fotometrii. Toto jednoduché pouziti a nenarocnost pfistrojového vybaveni je
hlavnim diivodem pouziti této metody k orientacnimu a rychlému stanoveni glykémie

v domacim prostiedi. Glukometry pracuji na principu GOD-POD (Dohnal, Stern 2008).
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6. Laboratorni metody méreni drasliku

Pro stanoveni drasliku v laboratornim prostfedi se nejCastéji pouzivda metoda
potenciometrie. Dalsi, ale jiz méné¢ pouzivané v bézné praxi jsou plamenova emisni

spektrofotometrie a enzymatickd metoda.

6.1 Potenciometrické méreni

Metoda zaloZena na tomto principu vyuziva iontové-selektivni elektrody (ISE), na
jejichz membrané, kterd je selektivné propustnd jen pro urcité ionty, vznikd potencial,
piesnéji feCeno Donnaniiv potencidl. Ionty, které jsou specifické pro danou elektrodu,
mohou volné¢ vstupovat pres membranu, kde vyvolavaji potencidlovy rozdil mezi
membranou a okolnim prostfedim (Klouda 2003).

ISE membréna ve své struktufe zahrnuje specificky nosi¢ draselnych iontil
rozpustény na poréznim PVC. Misto PVC miize byt pouzit také teflon nebo méné
pouzivany boritanovy anion. U analyzatorii dovéazenych napiiklad z Japonska se
pouzivaji ,,crown® etery nebo kryptandy (FONS 2018).

Na membranu je aplikovany roztok KCl a pomoci iontoménice je udrzovana
stala aktivita draselnych iontd. Velikost Donnanova potencidlu je pak podminéna pouze
aktivité specifického iontu ve vzorku.

Membréna na ISE elektrodé¢ odd€luje od sebe roztok vzorku od vnitiniho
roztoku. Vnitini roztok obsahuje stanovovany iont, pro ktery je membrana propustna.
Vznikd membranovy potencial dle Nernstovy rovnice. Porovnanim s interferenci
referencni elektrody je tento elektricky potencial pfeveden na napéti a poté na

koncentraci iontu ve vzorku (Klouda 2003).

6.2 Plamenovd emisni spektrofotometrie

Pti tomto typu méfeni je kapalny vzorek spolecné s piidavkem soli lithia vstikovan do

plamene o 1925 °C. Lithium ve vzorku funguje coby vnitini standard k vyrovnani
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méfeného signalu. Pfi méfeni sledujeme emisi elektromagnetického zafeni volnymi
atomy latek v plynném stavu.

Draslik je méfen pii 768 nm a barvi plamen do fialova (Cerméakova 2003).

6.3 Spektrofotometrické metody

Pracuji na principu makrocyklickych sloucenin, které dokézou vazat draslikovy iont a
zéroven odstépovat rovnocenné mnozstvi vodikovych iontd. V soustavé se zméni
hodnota pH a upravi barvu acidobazického indikatoru. Taktéz mulze byt pouzito
enzymové stanoveni, kdy aktivita pyruvatkindzy je pfimo Umérna aktivit¢ drasliku

(Cermakova 2001).
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7. Hypotéza a cil prace

7.1 Hypotéza

Koncentrace glukézy stanovované v séru (zkumavka se separanim gelem) by méla
klesat v zavislosti na ¢ase od odebrani krve po jeji separaci v centrifuze.

Koncentrace glukozy v plazmé (zkumavka s aditivem fluorid sodny/oxalat
draselny) by méla zlstat konstantni po cely pribéh méteni.

Koncentrace drasliku ve vzorku plné krve by méla byt stabilni 3 hodiny, poté by
méla hodnota koncentrace stoupat.

Tyto piedpoklady vychéazi z odborné literatury nebo jsou deklarovany vyrobcem

zkumavek.

7.2 Cil prace

Cilem tohoto experimentu je snaha o ovéfeni skutecnosti, zda se koncentrace méteného
analytu bude ve vzorku ménit. Vzorky jsou vystaveny odliSnym podminkam, kterymi
jsou:

e Odbérové zkumavky — srazliva a nesrazliva krev

e Prodluzujici se ¢as od odbéru po separaci vzorku

e Ruzné teplotni podminky béhem skladovani pted separaci vzorku

Z vysledku méteni se potvrdi ¢i vyvrati, zda je trend zmény hodnot koncentraci
v souladu s vlastnostmi zkumavek udavanymi vyrobci.
Zmény hodnot koncentraci jednotlivych analytli v odliSnych podminkéch budou

posuzovany z hlediska klinického vyznamu pro danou analyzu.
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8. Metodika

8.1 Probandi

Pro méfeni byly pouzity vzorky krve od 11 dobrovolnikti. Probandi byli ve véku od 20
do 50 let. Mezi ucasniky byli dva diabetici, jejichz vzorky byly vyhodnocovany
samostatné, ostatni vykazovaly hodnoty koncentraci obou analytl v referen¢nich

mezich.

8.2 Preanalytickad faze mimolaboratorni

Vzorky byly odebirdny kvalifikovanou odbérovou zdravotni sestrou v odbérové
mistnosti sousedici s laboratofi. Kazdému ucastnikovi bylo odebrano 12 zkumavek krve
neprodlen¢ za sebou a to 6 zkumavek se separatnim gelem a 6 zkumavek s ptfidavkem
fluoridu sodnym/oxaldtem draselnym.

Dobrovolnici pfed odbérem dodrzovali pitny rezim a dietu dle doporuceni
a rano pred odbérem kazdy vypil doporu¢ené mnozstvi tekutin, ptiblizn¢ 250 ml vody ¢i
neslazeného ¢aje. Samotny odbér probihal v poloze vsedé v 7 hodin rano ze zily na pazi.
Utastnikiim byla nasazena manZeta na par sekund pied odbérem pro zviditelnéni Zil a
usnadnéni odbéru.

Pro odbér byl pouzit sterilni vakuovy syst¢ém BD Vacutainer viz. obr. 3
vyuzivajici tzv. kloboucky viz. obr. 4 umoznujici odbérovym zdravotnim sestram
snadnou a bezpecnou manipulaci s minimalizaci pfenosu potencialni infekce.

Zkumavky byly pfed odbérem fadné oznaCeny a po naplnéni byl obsah vzdy
pomalym opakovanym obracenim promichan.

Vzorky byly po odbéru neprodlen¢ doruceny do laboratote.
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Obrazek 3: Odbérové zkumavky pouzité pii vyzkumu.

Obrazek 4: Pouziti kloboucku pii odbéru.

8.3 Preanalyticka fdaze laboratorni

Po pftijeti odbérti do laboratofe byly vzorky rozdéleny na vzorky métené pii pokojové
teploté a na vzorky métené pii teploté¢ 4 °C, které byly ulozeny v lednici az do doby
separace.

Vzorek urceny pro méfeni v 0 hodin byl po pfijeti do laboratofe umistén na 15
minut do stojanku, aby se vytemperoval na pokojovou teplotu a nedoslo pfi centrifugaci
k hemolyze.

Po uplynuti stanoveného casu byl vzorek umistén do centrifugy Centric 322A
a separovan na 3000 ot/min po dobu 10 minut. Tato doba by méla byt dostate¢na
k tplné separaci bunécnych slozek krve od séra ¢i plazmy.

Ostatni vzorky byly separovany vzdy tésné pfed meienim a to v Casech 2,4, 5,6 a 8
hodin od odbéru. Vzorky z lednice byly pied separaci ponechany ptiblizn€¢ 15 minut ve
stojanku pti pokojové teploté, aby nedoslo k hemolyze.
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Pted samotnou analyzou bylo nutné zadat pozadavky na vysetieni do LISu.

Poté byly vzorky polepeny ¢arovym kodem, ktery nesl informace o zadaném vysetieni.

8.4 Analyticka faze

Vzorky byly méfeny na analyzatoru AU480 jenz je otevieny, pln¢ automatizovany
selektivni analyticky systém od firmy Beckman Coulter viz. obr. 5 s maximalné
flexibilnim programem pro rutinni a statimové biochemické analyzy s vykonem 400
testll za hodinu, s ISE modulem 800 testii za hodinu. Software analyzatoru nabizi 99
predprogramovatelnych metod — 96 fotometrickych (dvoucinidlovych) a 3 metody ISE
a s vice nez 120 riznymi aplikacemi reagencii, vCetn¢ sérovych indext (www.

beckmancoulter.com).

AUZE0

Obrézek 5: Analyzator AU480 (www.beckmancoulter.com)

Méfeni se provadi na principu fotometrie, turbidimetrie, latexové aglutinace,
homogenni EIA (CEDIA) v rozsahu 13 pevnych vinovych délek (340 az 800 nm).
Volitelna jednotka je ISE modul na stanoveni koncentrace iontli (Na, K, CI) na principu
nepiimé potenciometrie. Na analyzatoru se stanovuji bézné biochemické parametry

v biologickém materialu: enzymy, substraty, mineraly, specifické proteiny, DAU, TDM
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atd. Analyzator umoziuje prediedéni vzorkl, analyzu se snizenym nebo zvySenym
objemem vzorku (SOP.T.Vim 2017).

Analyzator provadi n¢kolik typt méieni END, ENDI1 (test kone¢ného bodu) kdy
se méfi absorbance po ukonceni reakce a intenzita zbarveni (zakalu), jenz je umérna
koncentraci analytu ve vzorku. RATE, RATEI (kinetické méfeni). Métfi se zména
absorbance béhem reakce (v Case), pficemz je jeji rychlost imérna aktivité analytu ve
vzorku. FIXED, FIXEDI1 (test pevného bodu), pii niZ se méfi zména absorbance mezi
2 body, intenzita zbarveni (zékalu) je poté imérna koncentraci analytu ve vzorku.

Veskeré reagencie jsou dodavany vyrobcem v kapalném stavu, piipravené
k pfimému pouziti v podob¢ kitii s barcodem, ktery si analyzator sdm nacte a informace
ulozi do systému. Exspirace reagencii v analyzatoru je sledovdna jeho softwarem
a obsluha je povinna hlaseni o exspiraci kontrolovat.

Vzorky ptipravené k analyze byly vkladdny do analyzatoru ve specialnim
stojanku a srovnany carovym kdédem na predni stranu, aby analyzator mohl precist
pozadavky a provést pozadované testy. Spolecné spozadavky byl analyzator
automaticky nastaven na méfeni hodnoty hemolyzy, ikterity a chylozity ve vzorku. Toto
automatické méfeni je zvlaste¢ dilezité pro stanoveni drasliku, ktery je velmi nachylny

na hemolyzu.

8.4.1 Kalibrace

Pted analyzou vzorka na analyzatoru musi byt kazda metoda kalibrovana. Provedeni
a Casové intervaly kalibrace jsou pfesné specifikovany v SOP pro dany analyzator.
Draslik se kalibruje automaticky kazdy den pied provedenim IKK (interni kontrola

kvality) a glukoza vzdy dle potieby ¢i pii zmeéné Sarze reagencii.

Kalibratory pro draslik jsou ptipravené k pfimému pouziti od vyrobce:
e [ISE Hight Serum Standard
e [SE Low Serum Standard

Kalibrator pro glukézu je dodavan v lyofilizovaném stavu a fedi se pted pouzitim:

e Olympus System Calibrator

30



8.4.2 Interni kontrola kvality

Soucasti vySetfeni vzorkll je i provedeni interni kontroly kvality. Dle konkrétniho
analytického SOP je kontrola provadéna periodicky kazdé rano pied zahdjenim provozu
pomoci sériové vyrabéného kontrolniho materialu s piesné deklarovanymi hodnotami.
Vysettuji se dvé hladiny resp. jedna nizka kontrola a jedna vysoka kontrola. Kontroly

jsou dodéavané v lyofilizovaném stavu a pied pouzitim je nutné rozfedit je dle navodu.

Pro vySetfeni glukoézy a drasliku byl pouzit kontrolni materidl dodavany firmou
Beckman Coulter:
e Control serum 1

e Control serum 2

8.4.3 Pouzity princip pro stanoveni glukozy

Enzymaticka referen¢ni metoda s hexokinazou.

Hexokinaza (HK) katalyzuje fosforylaci glukdézy pomoci adenosintrifosfatu (ATP) na
gluk6zo-6-fosfat a adenosindifostait (ADP). V nasledné reakci se druhy enzym,
gluk6zo-6- fosfat dehydrogendza (G6PDH), wuziva ke katalyze oxidace
glukoso-6-fosfatu pomoci NADP+ za vzniku NADPH. ZvysSeni absorbance (métfené pii

340 nm) zpisobené zvySenim koncentrace NADPH je timérné koncentraci glukoézy ve

vzorku.
HK
D-glukdza + ATP * D-glukdzo-6-fosfat + ADP
GEPDH
D-glukdzo-6-fosfat + NADP™ * D-6-fosfoglukonat + NADPH + H*

8.4.4 Pouzity princip pro stanoveni drasliku

Modul ISE pro K" vyuzivd membranové elektrody s korunovymi étery (crown ether)

pro stanoveni sodiku a drasliku a molekularné orientovanou membranu z PVC pro
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stanoveni chloru. Tyto membrany jsou specifické pro jednotlivé typy analyzovanych
iontd ve vzorku. Vyvoj elektrického potencidlu urcitého iontu se fidi Nernstovou
rovnici. Porovnanim s interni referenci je tento elektricky potencial pieveden na napéti

a poté na koncentraci iontu ve vzorku.

8.4.5 Referencni meze

Glukoéza

Déti do 16 let : 3,3 -5,5 mmol/l
Dospéli : 3,3 -5,6 mmol/l
Draslik

0— 6 tydni : 4,70 — 7,50 mmol/l
6 tydnii — 1 rok : 4,00 — 6,20 mmol/l
1-151et: 3,60 — 5,90 mmol/l

Vicenez 15 let : 3,80 — 5,00 mmol/l
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9. Vysledky

9.1 Méreni glukézy

Vysledky métfeni byly roztiidény dle stanovovaného analytu a teploty uskladnéni
vzorkl pted analyzou.

Pro lepsi orientaci ve vysledcich primarniho méfeni jsou data zapsana do
tabulky, pficemz kazdy pacient se déli na dvé méfeni podle pouzitého vzorku a na dalsi
dvé podle stavu vzorku pfed stanovenim. Celkové bylo tedy u kazdého pacienta méfeno
separované¢ sérum dale pouze st. sérum, sérum separované tésné pied analyzou
a separovana plazma, dale pouze st. plazma a vzorek plazmy separovany tésné pied
analyzou. VSechna uvedena méfeni byla analyzovéana soucasné ze stejného odbéru krve.
V tab. 1 jsou uvedeny primarni vysledky z méteni glukdzy pfi laboratorni teploté 23 °C.
Zluté oznagené vysledky jsou vzorky séra separované tésné pied analyzou. Oranzové
oznacené vysledky jsou vzorky plazmy separované tésné pied analyzou. Nepodbarvené
vysledky jsou vzorky stoené pii prvnim meéfeni po odbéru, tzn. pfi 0 hodinach a

nasledné znovu analyzované vzdy v uvedeny Cas.
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Tabulka 1: Primarni data méfeni glukézy pfi 23 °C.

Koncentrace gluk6zy v mmol/l

teplota | pacient vzorek 0 hod.| 2hod.| 4hod.| Shod.| 6 hod.| 8 hod.
st. sérum 53 5,27 5,31 5,29 5,31 5,34
23°C | Pacient 1 serum 4.6 4.3 4.4 39 39
st. plazma 5.4 5,36 5,43 5,49 5,37 5,51
plazma ’ 54 53 5.4 5,2 53
st. sérum 5.4 5,34 5,49 5,49 5,56 5,46
23°C | Pacient 2 serum 5 5 4.9 4,8 4,2
st. plazma 53 542| 548 551 551 546
plazma ’ 5.2 54 5,5 5,5 5.4
st. sérum 57 581| 586 593 582 587
23°C | Pacient 3 sérum 5,2 5 5 4,8 4.5
st. plazma sq 59 599 6,03 598 5,8
plazma ’ 5,6 5,7 5,8 5,6 5,6
st. sérum s6 562 5,96 570 572 5,87
23°C | Pacient 4 sérum 5,1 5,1 4.9 4,6 4,30
st. plazma 57 563 575 567 562 5,71
plazma ’ 5,6 5,6 5,5 54| 540
st. sérum 55 517| 531 528 531 54
23°C | Pacient 5 |SEmum 4.6 4.6 4.4 42| 3,80
st. plazma 539 5,56 5,41 5,5 5,74 5,51
plazma ’ 5,1 53 5 51| 5,00
st. sérum )5 2,54 2,59 2,61 2,6 2,6
Pacient 6 - | sérum ’ 2 1,5 1,4 1,1 1
23 °C
DIA st plazma 5 s 246 256 237 259 239
plazma ’ 2,43 24| 234 24 231
st. Sérum 65 6,49 6,62 6,56 6,6| 661
Pacient 7 - | sérum ’ 5,8 5.4 4,5 43 4.4
23 °C
DIA st plazma 65 6,46 632 643 6,58 642
plazma ’ 6,6 6,4 6,5| 6,46 6,4
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Stejné probihalo i méfeni vzorkl skladovanych pfi teploté 4 °C. Vzdy pted analyzou byl

vzorek pfiblizné 5 minut temperovan pii pokojové teploté a poté separovan. Vysledky

jsou uvedeny v tabulce 2.

Tabulka 2: Primarni data méfeni glukézy pii 4 °C.

Koncentrace gluk6zy v mmol/l

teplota | pacient vzorek 0 hod.| 2hod.| 4hod.| S5hod.| 6 hod.| 8 hod.
st. sérum 53 5,39 5,29 5,36 5,36 5,22

4°C Pacient 8 sérum 5,1 5 5 5 4.9
st. plazma 59 5,27 5,2 5,2 5,23 5,21

plazma ’ 5010 51| 52 5 5,1

st. sérum 41 4,43 4,56 4,45 4,52 4,51

40C Pacient 9 serum 4.1 4 4 4 3.9
st. plazma 49 4,13 4,2 4,22 4,22 4,18

plazma ’ 43| 44| 43| 44 45

st. sérum 51 5,2 5,15 5,17 5,19 5

4°C Pacient 10 sérum 4,9 4,9 4,7 4,8 4,6
st. plazma 4.9 5 5,14 5,11 5,12 4,92

plazma ’ 4,9 5/ 49| 45 4,1

st. sérum 49 4,81 498 4,88 4,82 5,31

4°C Pacient 11 sérum 4,7 4,6 4,5 4,2 4,2
st. plazma 49 4,77 4,88 4,87 5,11 5,25

plazma ’ 48| 48| 47| 46 45
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Vzorky separované jiz pfi prvnim méfeni byly déle analyzovany spolecné se
vzorky separovanymi tésné¢ pied analyzou. Jejich vysledky podévaji konstantni hodnoty
a nevyznacuji se velkym rozptylem, proto slouzily pii méfeni hlavné coby kontrola viz.
obr. 6.

Vzorky separované tésné pred analyzou vykazuji v séru postupné snizeni

koncentrace glukozy viz. obr. 7.

—— e —— T —_————— — — —

Koncentrace glukézy v séru (mmol/l)
~
Koncentrace glukdzy v plazmé (mmol/I)
B

0 2 4 6 8 0 2 4 6 8
Cas (hodiny) Cas (hodiny)

Obrazek 6: Koncentrace glukdzy ve vzorcich separovanych nasledné po odbéru.

s emmz=

Koncentrace glukézy v séru (mmol/l)
i
Koncentrace glukozy v plazmé (mmaol/I)
i

3 3
2 2
1 1
0 2 4 6 8 0 2 4 6 8
Cas (hodiny) Cas (hodiny)

Obrazek 7: Koncentrace glukdzy ve vzorcich separovanych tésné pred analyzou.
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Hodnoty koncentraci vzorkd separovanych pted analyzou byly pievedeny na procenta,
pricemz hodnota 100% odpovidd prvnimu méteni pii 0 hodin a je vychozi hodnotou.
Data jsou rozdélena podle materialu - sérum ¢i plazma a podle teploty 23 °C a 4°C

(Obr. 8., 9., 10., 11)
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Obrazek 8: Koncentrace glukozy v séru skladovaném pti pokojové teplote 23 °C.
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Obrazek 9: Koncentrace glukozy v séru skladovaném pfi teploté 4 °C.
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Obrazek 10: Koncentrace glukézy v plazmé skladované pii pokojové teploté 23 °C.
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Obrazek 11: Koncentrace glukozy v plazmé skladované pfi teploté 4 °C.

9.2 Méreni drasliku

Draslik byl méfen v séru obdobné jako glukoza. V tabulce 3 jsou vysledky méteni pii
pokojové teploté. V tabulce 4 jsou vysledky sér skladovanych v lednici pii 4°C.

Tabulky jsou sestaveny stejné jako u méefeni glukozy.
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Tabulka 3: Primarni data méfeni drasliku pti 23 °C.

Koncentrace drasliku v mmol/]

teplota |pacient |vzorek 0 h. 2 h. 4 h. 5 h. 6 h. 8 h.
23°C |Pacient 1|*" ™™ | 37 375 379] 38| 383 375
sérum 3.8 3,7 3.9 3,8 3,96
23°C | Pacient 2 | & ST 3,9 3.97 3,97 4,01 4,03 4,03
sérum 3.9 3.8 3,9 4 3.9
23°C | Pacient 3 |5t STU™ 4 4,05 4,11 4,14 4,1 4,2
sérum 4 4 4 4.4 4.5
23°C | Pacient 4 | St S€TUM 43 4,25 4,27 4,31 4,35 4,37
serum 43| 44| 46| 48] 490
23°C | Pacient 5 | 4 STUM 4,1 4,09 4,15 4,14 4,21 4,24
sérum 4,3 4,3 4,3 4,2 4.39
23°C | Pacient 6 | St S°TU™ 4,1 4,06 4,14 4,14 4,16 4,13
sérum 4.4 4,5 4.5 4.6 5
23°C | Pacient 7| ST | 42 426 431 438 44| 447
sérum 4,6 4,7 4,7 4.7 4.8

Tabulka 4: Primarni data méfeni drasliku pii 4 °C.

Koncentrace drasliku v mmol/l

teplota | pacient | vzorek 0 h. 2 h. 4 h. S5 h. 6 h. 8 h.
4°C | pacient8 st. serum 3.9 3,92 3,95 3,89 4 4,03
Sél'um 4’3 5 5’1 5,2 5’9
4°C | paciento |S%STUM |4 412 416|411 416 418
sérum 4,3 4,6 4.8 5 55
4°C | pacientl0 st. serum 42 4,24 4,21 4,27 4,23 4,28
sérum 4,4 4,8 52 5,3 55
4°C | pacientll St. serum 3,7 3,74 3,75 3,75 3,76 3,78
sérum 4,4 5,2 5,6 6,1 7.1




Podobné jako u méteni glukézy byly vysledky u sér separovanych pii prvnim meéteni
konstantni po celou dobu vysetiovani (Obr. 12). Naopak séra separovana tésné pred

analyzou vykazuji zna¢nou zménu koncentrace (Obr. 13).
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Obrazek 12: Koncentrace drasliku ve vzorcich separovanych na zacatku celého méteni.

Koncentrace drasliku (mmol/l)
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Obrazek 13: Koncentrace drasliku ve vzorcich separovanych tésné pred jednotlivym

méfenim.
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Vysledky koncentraci u sér separovanych tésné¢ pred meéfenim byly stejné jako
u glukdézy prevedeny na procenta. Vysledek z prvniho méfeni je povazovan za hodnotu
100%. Na obrazku 14 jsou uvedeny vysledky sér skladovanych pii pokojové teploté a

na obrazku 15 jsou vysledky sér skladovanych v lednici.
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Obrazek 14: Koncentrace drasliku v séru pii skladovéani v pokojové teploté 23 °C.
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Obrazek 15: Koncentrace drasliku v séru pii skladovani v teploté 4 °C.
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9.3 Porovndni dat

Vysledky z méfeni vykazovaly v ¢ase urcCity trend - zménu. U glukozy je patrné, ze
koncentrace postupem ¢asu ve vzorku klesa, u drasliku je to presné naopak.

Kazda klinicko-biochemickd metoda ma urcité malé odchylky v méfeni, ale
nikdy by chyba, pokud je vzorek staly, neméla piesdhnout urcitou hodnotu. Tato
hodnota je nazyvand Dmax a znamend piijatelny rozdil ve vysledku. Obvykle je
udavana relativné v procentech, ale lze ji vyjadfit téz v absolutnich jednotkach méteni,
pfi¢emz muze popisovat i asymetrické okoli vztaznych hodnot.

Hodnoty Dmax jsou nastavované z hlediska zkuSenosti jak celosvétovych tak
1 vlastnich, jsou odrazem pro aktualné pouzivanou techniku (state-of-art), ale také berou
v uvahu biologickou variabilitu a klinické pozadavky.

V ptehledu pfijatelnych rozdilt v procentech pro kvantitativni zkousky EHK pro
rok 2018 je pro gluk6ézu uvedena hodnota Dmax 7% a pro draslik je to 6% (SEKK
2018).

Naméfené koncentrace byly stémito hodnotami porovnany. Vysledky, které
jako prvni v konkrétnim méfeni presahuji danou hodnotu Dmax jsou oznaceny Cervené

a nasledné méteni je oznaceno rizove (Tab. 5, 6, 7)
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Tabulka 5: Porovnani vysledku glukézy v séru s hodnotou Dmax 7%.

teplota | pacient vzorek 0 hod.| 2 hod. | 4 hod. | 5 hod.| 6 hod.| 8 hod.
24 °C pacient 1 st. sérum | 100%| 99%| 100%| 100%| 100% | 101%
24 °C sérum 100% | 87%| 81%| 83%| 74%| 74%
24 °C pacient 2 st.sérum | 100% | 99%| 102%| 102%| 103%| 101%
24 °C sérum 100% | 93%| 93%| 91%| 89%| 78%
24 °C pacient 3 st. sérum | 100% | 102%| 103%| 104%| 102% | 103%
24 °C sérum 100%| 91%| 88%| 88%| 84%| 79%
24 °C pacient 4 st. sérum | 100% | 100% | 106% | 102% ]| 102% | 105%
24 °C sérum 100% | 91%| 91%| 88%| 82%| 77%
24 °C pacient 5 st.sérum | 100% | 99%| 102%| 102%| 102% | 104%
24 °C sérum 100% | 88%| 88%| 85%| 81%| 73%
24 °C pacient 6 - DIA st. sérum | 100% | 102% | 104% | 104%| 104% | 104%
24 °C sérum 100%| 80%| 60%| 56%| 44%| 40%
24 °C pacient 7 - DIA st. sérum | 100% | 100%| 102%| 101%]| 102% | 102%
24 °C sérum 100%| 89%| 83%| 69%| 66%| 68%
4°C pacient 8 st. sérum | 100% | 102%]| 100%| 101%]| 101%| 98%
4°C sérum 100% | 96% | 94%| 94%| 94%| 92%
4°C pacient 9 st. sérum | 100% |SH08% 111% | 109% | 110%| 110%
4°C sérum 100% | 100%| 98%| 98%| 98% | 95%
4°C pacient 10 st.sérum | 100% | 102%| 101%| 101%]| 102%| 98%
4°C sérum 100%| 98%| 98%| 94%| 96%| 92%
4°C pacient 11 st.sérum | 100% | 98%| 102% | 100% 98% [108%
4°C sérum 100% | 96%| 94%| 92%| 86%| 86%
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Tabulka 6: Porovnani vysledku glukézy v plazmé s hodnotou Dmax 7%.

teplota |pacient vzorek 0 hod.| 2 hod. | 4 hod. | 5 hod.| 6 hod.| 8 hod.
24 °C pacient 1 st. plazma | 100%| 99%]| 101%| 102% 99% | 102%
24 °C plazma 100% | 100%| 98%| 100%| 96% | 98%
24 °C pacient 2 st. plazma | 100% | 102%| 103%| 104%| 104%| 103%
24 °C plazma 100% | 98%| 102%| 104% | 104% | 102%
24 °C pacient 3 st. plazma | 100%| 102%| 103%| 104%| 103%| 100%
24 °C plazma 100%| 97%| 98%| 100%| 97%| 97%
24 °C pacient 4 st. plazma | 100%| 99%]| 101%| 99% 99% | 100%
24 °C plazma 100% | 98%| 98%| 96%| 95%| 95%
24 °C pacient 5 st. plazma | 100%| 103%]| 100%| 102%| 106% | 102%
24 °C plazma 100% | 94%| 98%| 93%| 94%| 93%
24 °C pacient 6 - DIA st. plazma | 100%| 98%| 102%| 95%| 104%| 96%
24 °C plazma 100%| 97%| 96%| 94%| 96%| 92%
24 °C pacient 7 - DIA st. plazma | 100%| 99%| 97%| 99%| 101%| 99%
24 °C plazma 100% | 100%| 97%| 98%| 98%| 97%
4°C acient 8 st. plazma | 100%| 101%]| 100%| 100%| 101%| 100%
4°C P plazma 100% | 98%| 98%| 100%| 96%| 98%
4°C acient 9 st. plazma | 100%| 98%| 100%| 100%| 100%| 100%
4°C P plazma 100% | 102%| 105% | 102%| 105%| 107%
4°C acient 10 st. plazma | 100%| 102%| 105%| 104%| 104%| 100%
4°C P plazma 100% | 100% | 102%| 100%| 92%| 84%
4°C pacient 11 st. plazma | 100%| 97%]| 100%| 99%| 104%| 107%
4°C plazma 100% | 98%| 98%| 96%| 94%| 92%
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Tabulka 7: Porovnani vysledku drasliku v séru s hodnotou Dmax 6%.

6
teplota |pacient vzorek 0 hod.| 2 hod.| 4 hod.| 5 hod.| hod.| 8 hod.
24 °C pacient 1 st. sérum | 100%]| 101%| 102%| 103%]| 104%| 101%
24 °C sérum 100% | 103%| 100%| 105% | 103% | 107%
24 °C pacient 2 st. sérum | 100%| 102%]| 102%| 103%| 103%]| 103%
24 °C sérum 100% | 100%| 97%| 100% | 103% | 100%
24 °C pacient 3 st. sérum | 100%]| 101%| 103%| 104%]| 103%| 105%
24 °C sérum 100% | 100% | 100%| 100% | 110%| 113%
24 °C pacient 4 st. sérum | 100%]| 99%| 99%| 100%]| 101%| 102%
24 °C sérum 100% | 100% | 102%| 107% | 112%| 114%
24 °C pacient 5 st. sérum | 100%| 100%]| 101%| 101%| 103%]| 103%
24 °C sérum 100% | 105%| 105%| 105%| 102% | 107%
24 °C pacient 6 st. sérum | 100%]| 99%]| 101%| 101%]| 101%| 101%
24 °C sérum 100% | 107% | 110% | 110%| 112%| 122%
24 °C pacient 7 st. sérum | 100%| 101%]| 103%| 104% | 105% |S06%
24 °C sérum 100% | 110% | 112%| 112%| 112%| 114%
4°C pacient 8 st. sérum | 100%| 101%]| 101%| 100% | 103%]| 103%
4°C sérum 100% | 110% | 128%| 131%| 133%| 151%
4°C pacient 9 st. sérum | 100%]| 100% | 101%| 100%]| 101%| 102%
4°C sérum 100% | 105% | 112% | 117%| 122%| 134%
4°C pacient 10 st. sérum | 100%| 101%]| 100%| 102%| 101%]| 102%
4°C sérum 100% | 105% | 114%| 124%| 126%| 131%
4°C pacient 11 st. sérum | 100%| 101%]| 101%| 101%| 102%]| 102%
4°C sérum 100% | 119%| 141% | 151% | 165%| 192%
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10. Diskuze

Vysetieni glukozy a drasliku patii mezi zakladni a nejCastéji vySetifované biochemické
analyty. Presnost vysledki je pro tato stanoveni velmi dulezita. Falesné snizené hodnoty
glukézy mohou ovlivnit 1écbu diabetiki nebo dokonce zabréanit odhaleni nemoci,
pficemz vcasnd diagndza je pro toto onemocnéni klicova. Falesn¢ zvySené hodnoty
drasliku jsou zvlasté nebezpecné u lidi s akutni nebo chronickou nedostatecnosti ledvin
nebo mohou faleSné¢ poukazovat na vnitini krvaceni ¢i zvySeny rozpad bunck v téle
pacienta.

Prace se zamétovala na ur€eni idealni preanalytické faze, pii které by doslo
k minimalni nebo z4dné¢ zméné koncentrace zkoumaného analytu. I pies doporuceni
doby stability v laboratorni ptiruc¢ce laboratofe neni vzdy v silach svozové sluzby ani
samotnych praktickych 1ékaiti stihnout vzorek dorucit do laboratofe ve vymezenou
dobu. Na odbéry byly pouzity odbérové soupravy znacky BD Vacutainer, které 1ékari
bé&zné vyuzivaji. Casy méfeni byly navrzeny tak, aby pokud mozno odpovidaly
skutecnosti. Zmeéfené hodnoty koncentraci byly pfevedeny na procenta, piicemz
koncentrace ziskana z prvniho méteni po odbéru byla vzdy brana za (vychozi hodnota
stanovend jako 100%) hodnotu 100%.

Glukoza stanovovana v séru pii pokojové teploté¢ bez predchozi separace
vykazuje dle piedpokladii postupné snizovani koncentrace. Z vysledkii v tabulce 5 je
patrné, ze vSechny vzorky jiz 2 hodiny od odbéru vykazuji snizeni koncentrace o vice
jak 7%, coz je hrani¢ni hodnota Dmax uznavand napiiklad v SEKKu. Nejvice
zaznamenany uUbytek je u pacientd s diabetem, ktefi méli jiz v pocatku méteni
patologické hodnoty glukézy. Po 8 hodindch méli dokonce 30% 1 60% zménu
koncentrace oproti prvnimu méteni. Glukéza, kterd byla separovana chvili po odbéru
a méfena dale ve stanovenych ¢asech byla pomérné stla, i po 8 hodinach nepiekracuje
danou hodnotu Dmax.

Glukéza stanovovana v séru pii teploté¢ 4 °C méla o poznani lepsi stabilitu a to
jak ve vzorcich separovanych hned na zacatku méteni tak 1 ve vzorcich separovanych
tésné pred analyzou. Vzorky separované pied analyzou se daji oznacit za stabilni do
5 hodin od odbéru. U vzorkl separovanych na za¢atku méfeni je stabilita do 6 hodin od

odbéru. Pouze u jednoho vzorku doslo k piekroceni 7% jiz po 2 hodinach.
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Glukéza meétend vplazmé ve zkumavce s pfidavkem fluoridu sodného
a oxalatem draselnym vykazovala nejlepsi vysledky stability a to jak pii pokojové
teploté, tak 1 pii 4 °C. V podstaté vSechny vzorky separované na zacatku méieni, ztistaly
po celou dobu stabilni. Vzorky separované pied analyzou ptesahly hodnotu Dmax
jednou pii 5 hodindch od odbéru, jednou pii 6 hodinidch a dvakrat pti 8 hodinach.
Vysledky diabetikli se nijak vyrazné neliSily od vysledkl pacientl s normélni pocatecni
hodnotou glukézy v plazmé.

Stanoveni drasliku v séru pfi pokojové teplot¢ u vzorkd separovanych na
zacatku méfeni vykazuje stalou stabilitu az do 8 hodin od odbéru. U vzorkd, které byly
separované pred analyzou, jsou hodnoty stability o néco nizsi. U dvou vzorki hodnota
pfesahuje povolené Dmax, v tomto ptipadé 6%, jiz po 2 hodinach od odbéru. Ostatni
dosahuji stability az do 5 hodin od odbéru a vice.

Vzorky udrzované pii teplot¢ 4 °C a separované az pied analyzou maji
koncentraci drasliku o poznani zvySenou jiz po 2 hodinach. Polovina vzorkl ptesahuje
Dmax jiz po 2 hodinéach, druhd polovina méa hodnotu po 2 hodinach na hran¢ a Dmax
piesahuje po 4 hodindch. Vzorky ukladané v této teploté svou koncentraci meéni
vyrazné, nejvyznamnéjsi hodnota je az o 92% vyssi nez prvotni vysledek. U sto¢enych
sér byly hodnoty stale po celou dobu méteni.

Ziskané hodnoty byly porovnany s rozsahlou studii Christiany Oddoze, ktera se
zabyva velice podobnymi kritérii (Oddoze et al. 2012). Ve své praci uvadi hrani¢ni ¢asy
stanovovanych analytli pfi pokojové teploté a teploté 4 °C. U vySetfeni glukdzy v séru
uvadi hrani¢ni ¢as méné nez 2 hodiny pfi pokojové teploté a 2 hodiny pfi teploté 4 °C.
U glukozy v plazmé uvadi stabilitu 24 hodin v obou teplotach. Draslik je dle studie
stabilni 4 hodiny v pokojové teplot¢ a mén¢ nez 2 hodiny v teploté 4 °C. S témito
vysledky se mohou vysledky této prace ztotoznit.

V této préci byly ovéfované zkumavky BD Vacutainer s inhibitorem glykolyzy
fluoridem sodnym/oxalatem draselnym. Vyrobce u tohoto typu zkumavek uvadi
stabilitu glukdzy bez separace 24 hodin (katalog BD Vacutainer). Z vysledkii méieni je
patrné, ze 4 vzorky z 12 métenych limit Dmax ptfekro¢i mnohem dtive. Vzdy je vhodné,
aby si laboratof ovéfila stability analyti deklarované vyrobcem odbérového materialu.

Po analyze vysledkli méfeni je zfejmé, ze doporucené Casové intervaly vydané
CSKB a soucasné i interni doporuéeni nasi laboratofe pedchazeji falesnym hodnotam

koncentraci zkoumanych analytii. Je potieba spravné edukovat I¢kare 1 odbérové sestry
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a poukazovat ve zvySené mife na maximalni ¢asové prodlevy od odbéru do analyzy

vzorku a také na vhodné¢ vybrany odbérovy material.
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11. Zavér

Tato prace méla za cil ovéfit stabilitu glukozy a drasliku v rliznych casovych a
teplotnich podminkach v krvi bez nebo s pfidavkem aditiva. Pro métfeni glukézy byly
pouzity zkumavky BD Vacutainer® s gelem a BD Vacutainer® s fluoridem sodnym a
oxalatem draselnym. Pro méfeni drasliku byly pouzity zkumavky BD Vacutainer®
s gelem.
e Stabilita gluk6zy v séru u sto¢ené krve pred prvnim méfeni je viceméné stala po
celou dobu testovani a to v obou skladovacich teplotach.
e Stabilita gluk6zy v séru u pfedem nestocené krve pfi pokojové teploté je stala
maximalné do 2 hodin od odbéru.
e Stabilita gluk6zy v séru u pfedem nestocené krve pfi teploté 4 °C je stala
maximalné do 4 hodin od odbéru.
e Stabilita gluk6zy v plazmé u stocené krve pied prvnim méfent je stala po celou
dobu testovani a to v obou skladovacich teplotach.
e Stabilita gluk6zy v plazmé u predem nestocené krve pii pokojové teploté je stala
maximalné do 5 hodin od odbéru.
e Stabilita glukdzy v plazmé u predem nestocené krve pii teploté 4 °C je stala
maximalné do 6 hodin od odbéru.
e Stabilita drasliku v séru u stocené¢ krve pied prvnim meéfeni je stala po celou
dobu testovani a to v obou skladovacich teplotach.
e Stabilita drasliku v séru u pfedem nestocené krve pii pokojové teploté je stala do
2 hodin od odbéru.
e Stabilita drasliku v séru u pfedem nestocené krve pfi teploté 4 °C je stala

maximalné do 2 hodin od odbéru.

Nameétené hodnoty se shoduji 1 s internim doporuc¢enim laboratoie, které jsou soucasti
laboratorni ptirucky. Pfirucka je dostupnd na webovych strankdch laboratofe a slouzi
jako zdroj informaci pro lékafe. Zaroven lze konstatovat, Ze doporuceni vyrobctl

odbérového materidlu je vhodné si v konkrétnich podminkéch laboratofe ovéfit.
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13. Seznam zkratek

WHO Svétova zdravotnicka organizace

NaF Fluorid sodny

EDTA Kyselina ethylendiamintetraoctova, antikoagula¢ni ¢inidlo
ATP Adenosintrifosfat

ADP Adenosindifosfat

GOD Gluko6zaoxidaza

POD Peroxidaza

NAD" Nikotinamidadenindinukleotid

NADP" Nikotinamidadenindinukleotidfostat

SOP Standardni operacni postup

ISE Iontovée selektivni elektrody

GDH Glukézadehydrogendza

HK Hexokiaza

St. Sérum Separované sérum

SEKK SEKK spol. s.r.0, systém externi kontroly kvality
CSKB Ceska spole¢nost klinické biochemie
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