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RABDOMIOUZA: GDZIE I KIEDY

RHABDOMYOLYSIS: WHERE, WHEN

Dagna M.Bobilewicz

Streszczenie

Rabdomioliza moze by¢ wynikiem szeregu standw klinicznych. Podano najczestsze przyktady jej wystepowania —
wptyw lekdw hipolipemizujacych, intensywny wysitek fizyczny oraz pooperacyjne uszkodzenia miesni — i diagnozo-
wania na podstawie wynikéw oznaczen laboratoryjnych (potas, mioglobina, kinaza kreatynowa).

Stowa kluczowe

Rabdomioliza, ostre uszkodzenie nerek, leki hipolipemiczne, wysitek fizyczny, mioglobina.

Summary

Rhabdomyolysis may be an effect of different clinical conditions. Most common causes — hypolipemic therapy,
intensive physical activity, postoperative muscle damage — and diagnosis based on laboratory findings (potassium,

myoglobin, creatine kinase) are presented.
Key words

Rhabdomyolysis, acute kidney injury, hypolipemic therapy, physical activity, myoglobin.

Rabdomioliza zostata opisana po raz pierwszy w czasie
[l wojny $wiatowej wsréd ofiar bombardowan Londynu
jako tzw. ,,crush syndrom”, czyli zesp6t zmiazdzenia. Jest
to proces rozpadu tkanki miesniowej, w wyniku ktérego
sktadniki wnetrza komdrek miesniowych przedostajg sie
do krwiobiegu, powodujac istotny wzrost ich stezenia
(dotyczy potasu i mioglobiny) i aktywnosci (dotyczy en-
zyméw wewnatrzkomérkowych, w tym gtéwnie AST
i CK i LDH). Poza zewnetrznym uszkodzeniem mecha-
nicznym lub termicznym (rozlegte oparzenia) stwier-
dzono szereg innych przyczyn rabdomiolizy o réznym
nasileniu, jak: ekstremalny wysitek fizyczny, ostre niedo-
krwienie duzych grup miesniowych, przyjmowanie lekodw
(w tym statyn), zatrucia np. lekami, alkoholem, tlenkiem
wegla, stan padaczkowy lub czeste napady drgawek na
innym podtozu, porazenie pragdem, niektére zakazenia
wirusowe i bakteryjne gtéwnie w przebiegu posoczni-
¢y, zaburzenia elektrolitowe szczegdlnie hipokaliemia
i hipofosfatemia, ostre miopatie, jad niektorych wezy,
a takze, co spotyka sie w krajach srodziemnomorskich,
spozywanie miesa ptakéw (np. przepidrki), ktére zywiag

sie toksycznymi dla cztowieka ziotami (1, 2, 3, 4, 5).
W zaleznosci od nasilenia zmian cze$¢ chorych odczuwa
béle miesniowe, niektdrzy rowniez obserwujg brunatne
zabarwienie moczu. Niewatpliwie najciezszym powikta-
niem jest ostre uszkodzenie nerek, wymagajace terapii
nerkozastepczej, rozwijajace sie w wyniku martwicy ka-
nalikdéw nerkowych. Gtéwnym czynnikiem uszkadzajg-
cym jest mioglobina, przedostajaca sie z uszkodzonych
komdérek do krwiobiegu. Silny wzrost jej stezenia (na-
wet tysigckrotny) znacznie przekracza mozliwosci ne-
rek jej filtracji i wydalania (1, 3, 4). Na czym oparte jest
rozpoznanie rabdomiolizy? Bardzo istotny element sta-
nowi analiza obecnosci czynnikdw predysponujgcych,
natomiast dla ostatecznego potwierdzenia gtéwnga role
odgrywajg badania laboratoryjne, a wsrdd nich aktyw-
nos¢ kinazy kreatynowej (CK). Oznaczenia catkowitej
aktywnosci tego enzymu sg ogdlnie dostepne i szeroko
stosowane, stad jest to badanie pierwszego rzutu. CK
jest markerem o bardzo duzej czutosci (okoto 100%),
lecz mniejszej swoistosci, poniewaz jest podwyzszony

rowniez w zawale miesnia sercowego czy udarach.
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W tych ostatnich przypadkach wzrost jednak jest mnigj-
szy niz w klasycznej rabdomiolizie, w ktérej moze osig-
gac wartosci nawet tak wysokie jak kilkadziesiat tysiecy
jednostek na litr (gérna granica zakresu wartosci refe-
rencyjnych okoto 200). Szczyt aktywnosci ma miejsce
po 24 godzinach. Podwyzszeniu moze tez ulec aktyw-
nos¢ izoenzymu CK-MB przy zachowaniu prawidtowych
proporcji pomiedzy nimi. Nalezy réwniez oczekiwac
wzrostu stezenia CK-MB masa, aczkolwiek nie jest to
badanie istotne dla postawienia rozpoznania.

Wozrost stezenia mioglobiny jest szybki i moze osiggac
bardzo wysokie wartosci — nawet do 100 000 ng/ml
(gdérna granica zakresu wartosci referencyjnych okoto
100). Od czasu, gdy mioglobina ze wzgledu na niska
swoistos¢ nie jest zalecana jako marker sercowy, dostep-
nos¢ jej oznaczen jest ograniczona do specjalistycznych
osrodkéw. W 10-40% przypadkéw rabdomiolizy mocz
moze mie¢ zabarwienie brunatne, spowodowane mio-
globing. Nalezy pamieta¢, ze pole , krew” na pasku te-
stowym wybarwia sie nie tylko pod wptywem hemoglo-
biny, ale réwniez mioglobiny, i wéwczas w osadzie jest
nieproporcjonalnie mato erytrocytéw. Mioglobinuria jest
posrednim dowodem na obecnos¢ mioglobiny we krwi.
Czutym, aczkolwiek nieswoistym laboratoryjnym wskaz-
nikiem rabdomiolizy jest bardzo szybki wzrost stezenia
potasu uwalnianego z komorek, co moze stanowic¢ bez-
posrednie zagrozenie dla zycia i wymagac natychmia-
stowego podjecia leczenia nerkozastepczego. Z innych
parametréw mozna wymienic¢ wzrost aktywnosci AspAT
i LDH. W zaleznosci od pierwotnej przyczyny i ciezkosci

Tabela 1. Wyniki pacjenta po operacji w obrebie aorty brzusznej
(archiwum wtasne).

Mocznik 67 mg/dl 15-48
Kreatynina 2,66 mg/dl 0,5-1,1
eGFR (MDRD) 24,00 ml/min powyzej 60
Sod 133,6 mmol/l 137-149
Potas 5,59 mmol/l 3,6-5,0

CK 45 757 U/l 30-170
Mioglobina 92 499 ng/ml 16-96
Leukocytoza 15,80 x 103/ul 4-11

IN VIT

przebiegu rabdomiolizy ulegajg zmianie réwniez wyniki
innych badan, jak leukocytoza, kreatynina i eGFR jako
wskazniki niewydolnosci nerek czy kwas moczowy jako
wyraz nasilonej przemiany purynowej.

Kiedy w praktyce najczesciej spotykamy sie ze zjawiskiem
rabdomiolizy? Najciezszej jej postaci mozna oczekiwad
w przypadkach rozlegtych interwencji chirurgicznych,
w przebiegu ktérych moze dojs¢ do niedokrwienia du-
zych grup miesni. Typowymi przyktadami mogg by¢
operacje naczyniowe wykonywane w okolicach aorty
brzusznej (szczegdlnie tetniakdw), dtugotrwate operacje
ortopedyczne, wymagajace utozenia pacjenta w okreslo-
nej pozycji, utrudniajacej prawidiowg perfuzje miesni,
operacje bariatryczne, a takze szereg innych, w ktérych
bezposrednie przyczyny sq trudne do okreslenia (3, 4).
W wielu przypadkach pacjenci wymagajg leczenia ner-
kozastepczego. Ostatnie badania wykazaty, ze wtasnie
stezenie mioglobiny moze by¢ czynnikiem predykcyj-
nym $miertelnosci i koniecznosci wprowadzenia te-
rapii nerkozastepczej na oddziatach pooperacyjnych.
Innym przyktadem rabdomiolizy, spotykanym gtdéwnie
wsréd pacjentow ambulatoryjnych, sg objawy ubocz-
ne dziafania lekéw, w tym szeroko stosowanych statyn
lub leczenia skojarzonego miedzy innymi vibratami (2).
W zaleznosci od rodzaju preparatu objawy sa mniegj lub
bardziej nasilone i manifestuja sie miopatig, a w obrazie
laboratoryjnym dominuje wzrost aktywnosci AST, wy-
bitny wzrost aktywnosci CK, a takze CK-MB aktywnosc
i masa. Ze wzgledu na ograniczong dostepnos¢ na ogot
nie wykonuje sie oznaczer mioglobiny. Wykazano réw-

Tabela 2. Wyniki pacjenta po odstawieniu statyn (archiwum
wtlasne).

)
AST 5-40

168 U/l
ALT 62 U/l 7-56
CK 5751 U/l 30-170
CK-MB akt. 98 U/l 0-8
CK-MB masa 95,6 ng/ml 0-3,6
Cholesterol 327 mg/dl 120-200
Triglicerydy 559 mg/dl 50-150
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Tabela 3. Wyniki pacjenta po ukonczonym ulicznym biegu maratonskim (archiwum wiasne).

Wyniki Przy przyjeciu Wyniki 6 godzin pdzniej Wartosci referencyjne

579 U/l
CK-MB masa 5,4 ng/ml
Troponina 0,53 ng/ml
Potas 6,48 mml/|
Leukocytoza 20,50 x 103/ul
Kreatynina 2,34 mg/dl
eGFR (MDRD) 32 ml/min

niez niekorzystny wptyw spozywanego jednoczesnie soku
grejpfrutowego, ktory oddziatuje na metabolizm jelitowy
statyn w taki sposdb, ze istotnie zwieksza ich stezenie we
krwi. Objawy nie stanowig zagrozenia dla zycia.

Wsréd przyczyn rabdomiolizy wymienia sie intensyw-
ny wysitek fizyczny. W lekkich przypadkach proces
przebiega w sposdb niezauwazalny przez pacjenta;
czasami odczuwa on bdle miesniowe i obserwuje
brunatne zabarwienie moczu, $wiadczgce o obecno-
$ci mioglobiny, co jest bezwzglednym wskazaniem do
konsultacji lekarskiej. Czestym btedem popetnianym
przez osoby uprawiajgce intensywne ¢wiczenia fizycz-
ne jest nasilenie wysitku w celu ,rozruszania” bolacych
miesni i/lub prowadzenie dodatkowych zabiegow
rozgrzewajacych, co prowadzi do dalszego rozpa-
du tkanki miesniowej i nasilenia objawdéw. W takich
przypadkach korzystnie dziata ograniczenie wysitku
i oziebienie miesni. Opisany powyzej obraz najczesciej
pojawia sie u 0so6b rozpoczynajgcych ostry trening
(np. sitownia) po okresie przerwy, u poczatkujgcych
kulturystéw, u oséb podejmujacych intensywne ¢wi-
czenia np. po infekcjach wirusowych. Objawy moze

PiSmiennictwo:

1. Bobilewicz D.: Nowe wyzwania dla starych markeréw. In vitro
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3. Merrino |. et al.: Rhabdomyolysis after bariatric surgery: a potentially
fatal complication. Br. J.Anaest. 2009,102,283-284.

IN VIT

1221 U/l
16,5 ng/ml
0,32 ng/ml
4,62 mmol/l
12,90 x 103/ul 4-11
1,39 mg/d|

58 ml/min

30-170
0-3,6 ng/ml
ponizej 0,1
3,6-5,0

0,5-1,1
powyzej 60

nawet wywotac zmiana stosowanych przyrzaddw, kté-
ra wymaga uruchomienia innych niz dotychczas grup
miesniowych. Z objawami rabdomiolizy spotykajg sie
coraz czesciej lekarze rodzinni i lekarze izby przyjec.
Wptyw na wzrost czestotliwosci ma nie tylko promo-
cja aktywnosci fizycznej, ale réwniez organizacja ogél-
nodostepnych ulicznych imprez biegowych. Powyzej
przedstawiono wyniki uczestnika maratonu ulicznego
bezposrednio po zakonczeniu biegu i po 6 godzinach
od chwili przyjecia do szpitala. Obraz jest bardzo typo-
wy: wysokie wartosci leukocytozy, potasu, kreatyniny,
podwyzszone troponiny, aktywnosci CK i CK-MB masa
z nastepowym spadkiem leukocytozy, potasu, kreaty-
niny i troponiny i wzrostem wartosci enzymatycznych.
Normalizacja nastgpita po wypoczynku i odpowiednim
nawodnieniu pacjenta.

Przedstawione powyzej przykfady zwracajg uwage na
koniecznos¢ uwzglednienia zaburzen miesniowych
w réznych stanach klinicznych. Jak wida¢ wyniki badan
zarezerwowanych gtéwnie dla diagnostyki uszkodzen
miesnia sercowego powinny by¢ interpretowane réw-

niez w odniesieniu do miesni szkieletowych.

4. Miller C.C. et al.: Serum myoglobin and renal mortality following
thoracic and thoraco-abdominal aortic repair: Does rhabdomyolysis
play a role? Eur. J.Vasc. Endovasc. Surg. 2009, 37, 388-392.

5. www.forum-kulturystyczne.pl-rabdomioliza.
prof. dr hab. n.med. Dagna M.Bobilewicz
Zakfad Diagnostyki Laboratoryjnej
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WARTOSC PROGNOSTYCZNA WSKAZNIKOW STANU ZAPALNEGO
ORAZ ODZYWIENIA U CHORYCH NA NOWOTWORY

PROGNOSTIC VALUE OF INFLAMMATORY AND NUTRITIONAL INDICES IN CANCER PATIENTS
Zofia Stasik

Streszczenie

U chorych na nowotwory ztosliwe wielko$¢ guza, stan weztéw chtonnych lub obecnos¢ przerzutéw odlegtych sa
uznanymi czynnikami prognostycznymi. W ostatnich latach przypisuje sie istotng wartos¢ prognostyczng réwniez
stezeniom szeregu biatek ostrej fazy, jak i wyliczanym na ich podstawie wskaznikom.

Stowa kluczowe
Czynnik prognostyczny, nowotwory ztosliwe.

Summary

In cancer patients tumor size, lymph node status or presence of distant metastases are recognized the prognostic
factors. Recently, significant prognostic value may be attributed to acute phase proteins concentrations as well as

to some indices calculated on their basis.
Key words
Prognostic factor, cancer.

pomimo postepu, jaki w ostatnich latach doko-
nat sie w dziedzinie diagnostyki oraz leczenia cho-
rych na nowotwory ztosliwe, odsetek niepowodzen
z powodu progresji choroby nadal jest wysoki. Nie-
watpliwie jedng z istotnych przyczyn takiego stanu
jest zbyt pdZne rozpoznanie choroby, co ogranicza
mozliwo$¢ wdrozenia leczenia w zatozeniu radykal-
nego. Ponadto u wielu chorych w stadiach zaawan-
sowanych dochodzi do rozwoju zespotu wynisz-
czenia nowotworowego — kacheksji, ktéry znacznie
utrudnia leczenie onkologiczne. Nie dziwi wiec fakt,
ze osrodki onkologiczne zaréwno w Polsce, jak
i na Swiecie tak wiele wysitku wktadajag w ustalenie
czynnikéw, ktére pozwalajg przewidzie¢ przebieg
choroby. Czynniki te, okreslane mianem czynnikdéw
prognostycznych, pozwalaja oszacowad prawdo-
podobienstwo uzyskania wieloletniego przezycia
bezobjawowego, a takze catkowitego. Wymierna
korzys$¢ z poznania czynnikédw prognostycznych ma

istotny wptyw na planowanie strategii leczenia.

Optymalny czynnik prognostyczny w zatozeniu po-
winien by¢ przede wszystkim tatwo dostepny i do-
brze wystandaryzowany. Wsréd tzw. klasycznych
czynnikdw prognostycznych wymienia sie czynniki
anatomiczne, tj. stopien zaawansowania wg klasyfi-
kacji TNM (T — wielkos¢ guza, N — zajecie okolicznych
weztéw chtonnych, M — obecnos¢ przerzutéw odle-
gtych), typ histologiczny nowotworu, stopien ztosli-
wosci, ploidie DNA oraz czynniki ,,nieanatomiczne”,
do ktérych zalicza sie m.in. wiek, pte¢, stan sprawno-
$ci, ubytek masy ciata oraz rodzaj leczenia. Jak jed-
nak wykazano, powszechnie stosowane ,klasyczne”
czynniki prognostyczne nie pozwalajg na precyzyjng
selekcje chorych zagrozonych nawrotem choroby
i ewentualnym zgonem. Czesto obserwuje sie istot-
nie rézny przebieg choroby u oséb o identycznych
Jklasycznych”  czynnikach  prognostycznych  oraz
poddanych identycznej terapii. Stymuluje to po-
szukiwanie innych wskaznikéw, ktére pozwolityby
na bardziej precyzyjng ocene rokowania chorych.
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Poszukiwanie nowych wskaznikéw prognostycznych
jest réwniez powodem poddawania analizom wielu
badan molekularnych i biochemicznych. W zakre-
sie badan molekularnych wykazano istotng wartosc
prognostyczng szeregu czynnikéw transkrypcyjnych
i onkogendw, m.in. biatka p53, c-erb B2, c-myb oraz
c-myc. Wsréd badan biochemicznych duze nadzieje
wigzano z badaniami krazacych markeréw nowotwo-
rowych, jednak prognostyczna i predykcyjna uzytecz-
nos¢ wynikéw oznaczen markeréw nie jest w petni
satysfakcjonujaca. Ten stan przyczynit sie do wzrostu
zainteresowania innymi badaniami laboratoryjnymi,
w tym cytokinami i ,,markerami” stanu zapalnego
oraz stanu odzywienia, do ktérych zalicza sie szereg
biatek specyficznych.

Od wielu lat za charakterystyczny objaw choroby no-
wotworowej uwazana jest wystepujaca u znacznego
odsetka chorych dysproteinemia, cechujgca sie spad-
kiem stezenia albuminy z rownoczesnym wzrostem
stezenia frakcji alfa-1 i alfa-2 globulin (1). Dawnigj
taczono dysproteinemie z wyniszczeniem typu ,gto-
dowego”, pdzniejsze badania wykazaty, ze do jej po-
wstania przyczynia sie rowniez rozwdj reakcji ostrej
fazy o umiarkowanym nasileniu.

Niedozywienie, ktérego wyrazem jest spadek masy
ciata, jest, jak wykazano, jednym z istotnych czyn-
nikéw prognostycznych, wptywajacych na przezycie
chorych leczonych z powodu choroby nowotworowe;j
(2). U chorych leczonych operacyjnie przedoperacyjny
ubytek masy ciata ma znaczacy wptyw na wystapienie
powiktan po operacji. Jak wynika z badan przepro-
wadzonych przez deWys i wsp., ubytek masy ciafa
przekraczajacy 6 proc. w stosunku do wagi z okresu
przed rozpoczeciem leczenia chemicznego jest nie-
zaleznym czynnikiem prognostycznym niekorzystnie
wptywajgcym na przezycie chorych (3).

Od szeregu lat w ocenie stanu odzywienia wykorzy-
stywane byty pomiary stezenia albuminy. Hipoalbu-
minemia powszechnie uznawana jest za niekorzystny

czynnik prognostyczny i predykcyjny. Uwaza sie, ze

chorzy z niskim stezeniem albuminy gorzej reaguja
na leczenie, czesciej wystepuja u nich powikfania po-
operacyjne; cechuja sie oni rowniez krotszym czasem
przezycia bezobjawowego oraz zwiekszonym ryzy-
kiem zgonu (4, 5). Czestos¢ i stopien nasilenia hipo-
albuminemii zalezg od lokalizacji i zaawansowania
klinicznego choroby (1).

W ostatnich latach za wskaznik znacznie bardziej
uzyteczny w ocenie stanu odzywienia chorych na
nowotwory ztosliwe uwaza sie prealbumine, a to ze
wzgledu na jej znacznie krétszy w poréwnaniu z albu-
ming czas poétzaniku (ok. 2 dni) oraz szybkie zmiany
stezenia w odpowiedzi na niedobory zywieniowe (6).
Niektdérzy autorzy sugeruja, ze spadek stezenia preal-
buminy moze by¢ uznany za obiektywny wyktadnik
niedozywienia zwtaszcza u tych chorych, u ktérych
nie ulega zmianom stezenie CRP jako markera stanu
zapalnego (7). Jednak jak do tej pory doniesienia do-
tyczace prognostycznego znaczenia poziomu preal-
buminy sg sporadyczne.

Obserwowany u chorych na nowotwory ztosliwe
— zwtaszcza w stadiach zaawansowanych — ubytek
masy ciata uznawany jest za jeden z podstawowych
objawow rozwijajgcego sie zespotu wyniszczenia no-
wotworowego, czyli kacheksji. Uwaza sie, ze u jego
podstaw lezy zaréwno niewystarczajgca podaz sub-
stratéw energetycznych i biatkowych, jak i reakcja
ostrej fazy. Jednym z objawdw reakcji systemowej
jest wzrost lub zahamowanie syntezy szeregu bia-
tek, okreslanych mianem dodatnich wzglednie ujem-
nych reaktantow ostrej fazy, wytwarzanych gtownie
w watrobie. Istotng role w prognozowaniu przebiegu
klinicznego przypisuje sie biatkom markerom stanu
zapalnego, takich jak haptoglobina, alfa-1 kwasna
glikoproteina, biatko C-reaktywne (CRP) oraz insuli-
nopodobny czynnik wzrostu 1 (IGF-1).

Uwaza sie, ze istotne dla rokowania w odniesieniu
do chorych z nowotworem pozostaje umiejscowie-
nie oraz stadium zaawansowania nowotworu; taka

sytuacje obserwuje sie np. w raku jajnika. Zhao i wsp.
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obserwowali istotny zwigzek pomiedzy stadium za-
awansowania FIGO a stezeniem haptoglobiny (8).
Wykazali, ze mediana przezycia chorych ze steze-
niem haptoglobiny powyzej 4 g/l byta istotnie niz-
sza w poréwnaniu z mediang przezycia pozostatych
badanych (p = 0,048). W analizie wieloczynnikowej
autorzy wykazali, ze wspdtczynnik ryzyka krétszego
czasu przezycia u chorych ze stezeniem haptoglobi-
ny powyzej 4 g/l byt 5-krotnie wyzszy w poréwna-
niu do chorych o prawidtowym stezeniu tego biatka.
Z kolei Kasprzyk i wsp. na podstawie badan przepro-
wadzonych u chorych na niedrobnokomérkowego
raka pfuca sugeruja, ze podwyzszone przed zabie-
giem chirurgicznym poziomy haptoglobiny i alfa-1
kwasnej glikoproteiny moga by¢ czynnikami predyk-
cyjnymi nawrotu choroby (9). Lal oraz Wolf i wsp.
niezaleznie stwierdzili wzrost stezenia alfa-1 kwasnej
glikoproteiny w miare progresji choroby, jak i korela-
cje ze stadium zaawansowania (10, 11). Wykazano,
ze u chorych na niedrobnokomaérkowego raka ptuca
stezenie alfa-1 kwasnej glikoproteiny mozna zaliczy¢
do niezaleznych czynnikéw prognostycznych (12).

Hollinshead i wsp. proponuja w ocenie rokowania
chorych stosowanie tzw. surowiczego wskaznika no-
wotworowego CSI (Cancer Serum Index), wyliczane-
go na podstawie stezenia alfa-1 kwasnej glikoprote-
iny i prealbuminy (13). Uwaza sie, ze zmiany stezenia
alfa-1 kwasnej glikoproteiny odzwierciedlajg nasile-
nie proceséw proliferacji, natomiast zmiany poziomu
prealbuminy sg wyktadnikiem stopnia niedozywienia
chorych. Jak wykazat Charet i wsp., u chorych na raka
ptuca wartosci CSI przed leczeniem wyzsze od 6,0
sg niekorzystnym czynnikiem prognostycznym (14).
Podobne wartosci CSI przedstawia Wojcik i wsp.
u chorych na drobnokomdérkowego raka ptuca (15).
Zas$ dwuletnie przezycia stwierdzano u 55% obser-
wowanych chorych na niedrobnokomdérkowego raka
ptuca ze wskaznikiem CSI mniejszym od 6,5 i tylko
u 17,5% chorych ze wskaznikiem CSI wyzszym od tej

wartosci dyskryminacyjnej (12).

Duze znaczenie w ocenie rokowania chorych od-
grywaja oznaczenia biatka C-reaktywnego. Wedtug
McMillan i wsp. stezenie CRP powyzej 10 mg/l jest
wykfadnikiem systemowej odpowiedzi zapalnej (sys-
temic inflammatory response, SIRS) i moze by¢ uzy-
tecznym wskaznikiem dla oceny rokowania chorych
na nowotwory ztosliwe o réznej lokalizacji narzado-
wej (16). Prognostyczne znaczenie podwyzszonych
stezent CRP wykazano m.in. u chorych na raka prze-
tyku i zotadka, pecherza moczowego, trzustki, nerki,
niedrobnokomaérkowego raka ptuca oraz jelita grube-
go (16, 17, 18, 19, 20). U chorych na raka jelita gru-
bego stezenie CRP powyzej 10 mg/l uznawane jest
za niezalezny niekorzystny czynnik rokowniczy (21).
Jak wykazat Ishizuka i wsp., podwyzszony poziom
CRP jest uzytecznym wskaznikiem wystgpienia prze-
rzutéw do watroby (22). Z kolei Wong i wsp. wykaza-
li, ze u chorych na raka jelita grubego, operowanych
z powodu przerzutéw do watroby, podwyzszone
stezenie CRP przed operacjg wigze sie z gorszym ro-
kowaniem; mediana przezycia wynosita odpowiednio
19 vs 43 miesigce (23). Niektérzy badacze sugerujq
wigczenie oznaczen CRP do zestawu czynnikéw pro-
gnostycznych, ktérych badania powinny by¢ wyko-
nywane rutynowo przed operacjg u chorych na raka
jelita grubego (24).

Wyniki oznaczen CRP, jak i innych biatek ostrej fazy
postuzyty do wyliczania réznych wskaznikéw charak-
teryzujacych stan odzywienia oraz obecnos¢ kompo-
nenty zapalnej u chorych na nowotwory. Pinilla i wsp.
w ocenie rokowania chorych wykazali przydatnosc
wskaznika wyliczanego jako stosunek poziomu CRP
do stezenia prealbuminy. Wzrost tego wspdtczyn-
nika od wartosci 1,0 do 4,5 wigze sie ze wzrostem
prawdopodobienstwa zgonu odpowiednio z 13,6%
do 28,6% (25). Wskaznikiem o znaczeniu progno-
stycznym okazat sie rowniez stosunek iloczynu ste-
zenia CRP i alfa-1 kwasnej glikoproteiny do iloczynu
stezenia albuminy i prealbuminy — tzw. wskaznik PINI

(Prognostic Inflammatory and Nutritional Index) (26).
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Istotnie wyzsze wartosci PINI stwierdza sie u cho-
rych w stadiach zaawansowanych z towarzyszaca
anoreksja i utratg wagi (27). U chorych poddanych
radioterapii z powodu nowotworéw gardta i krtani
PINI okazat sie skutecznym wskaznikiem efektywno-
$ci leczenia. W grupie chorych z progresjg choroby
odsetek chorych z podwyzszonymi wartosciami tego
wskaznika byt istotnie wyzszy w poréwnaniu do po-
zostatych (28).

Prognostyczne znaczenie oznaczeh CRP i albuminy
u chorych na nowotwory gtowy i szyi w stadiach za-
awansowanych wykazali Salas i wsp. (29). Rozwaza-
jac przydatnosc¢ tacznych oznaczen CRP i albuminy
w ocenie rokowania chorych na raka jelita grubego
grupa badaczy z Glasgow zaproponowata skale pro-
gnostyczng Glasgow Prognostic Score (21). Poziomowi
CRP wyzszemu niz 10 mg/l przypisano 1 punkt, jako
punkt odciecia dla stezenia albuminy przyjeto wartos¢
35 g/l; hipoalbuminemii réwniez przypisano 1 punkt.
Utworzona skala prognostyczna obejmuje trzy stopnie:
GPS réwne 0 (CRP < 10 mg/l i albumina > 35 g/I), GPS
rowne 1 (CRP > 10 mg/l lub albumina < 35 g/l), GPS
rowne 2 punkty (CRP > 10 mg/l i albumina < 35 g/l).
Ishizuka i wsp. na podstawie badan przeprowadzonych
w grupie chorych operowanych z powodu raka jelita
grubego wykazali istotne zaleznosci pomiedzy prawdo-
podobienstwem przezycia chorych i wartosciami GPS.
Sredni czas przezycia chorych z wartoscig GPS réwna 2
wynosit 13,7 miesigca, podczas gdy chorzy z wartoscia
GPS réwnga zero zyli Srenio 21 miesiecy (22).

Leitch i wsp. poréwnywali wartos¢ prognostyczng
trzech parametréw okreslajagcych nasilenie stanu za-
palnego: leukocytozy, wspoétczynnika NLR (Neutrophil
Lymphocyte Ratio) oraz GPS u chorych na raka jelita
grubego. Z ich badan wynika, ze GPS cechuje naj-
wyzsza uzytecznos¢ prognostyczna w porownaniu
z pozostatymi wskaznikami (30). Przydatnos¢ GPS
w ocenie rokowania chorych wykazano réwniez
w przypadku rozsianego raka piersi, zaawansowane-

go raka jajnika oraz nieoperacyjnego raka pofgcze-

nia przetykowo-zotagdkowego (5, 31). Okazato sie, ze
u chorych na nieoperacyjnego niedrobnokomérko-
wego raka pfuca wartos¢ prognostyczna GPS (wskaz-
nik hazard ratio dla zgonu = 1,7) jest niezalezna od
innych czynnikéw i jest bliska wartosci skali opartej
na ocenie stopnia zaawansowania (32). Wedtug au-
toréw obecno$¢ stanu zapalnego moze by¢ waznym
czynnikiem warunkujgcym tolerancje chemioterapii
opartej na cisplatynie i wigze sie ze zwiekszonga tok-
sycznoscig tego leczenia: sze$¢ cykli leczenia otrzy-
mato 40% chorych z GPS réwnym zero i tylko 9%
chorych z GPS réwnym 1 lub 2. Jak wykazat Ramsey
i wsp., skala GPS moze by¢ uzyteczna w oszacowaniu
prawdopodobienstwa przezycia chorych na rozsiane-
go raka nerki; mediana przezycia chorych z GPS réw-
nym zero wynosita 28 miesiecy, podczas gry przy GPS
rownym 1 czas przezycia wynosit 11 miesiecy, a przy
GPS rownym 2 — tylko 3 miesigce (33).

Wedtug Crumley i wsp. skala GPS moze by¢ pomocna
nie tylko w ocenie rokowania, ale takze w stratyfikagji
chorych na raka potaczenia przetykowo-zotgdkowe-
go do leczenia operacyjnego (17). Z kolei w grupie
chorych na raka szyjki macicy na podstawie analizy
wieloczynnikowej wykazano, ze GPS moze by¢ obok
FIGO i stanu weztéw chfonnych niezaleznym czynni-
kiem prognostycznym (34).

Na korzys¢ wigczenia GPS do analizy zaréwno praw-
dopodobienstwa przezycia bezobjawowego, jak
i catkowitego przemawia jeszcze jedno. Klasyfikacje
kliniczne tj. TNM czy FIGO opierajg sie w znacznej
mierze na badaniu fizykalnym i wywiadzie, a wiec
zawieraja pewna doze subiektywizmu, Badanie we-
ztéw chtonnych wymaga interwencji chirurgicznej.
Natomiast skala GPS oparta na wynikach dobrze wy-
standaryzowanych, wykonywanych rutynowo badan
moze stanowic¢ obiektywny czynnik prognostyczny.
W celu precyzyjnego okreslenia rokowania chorych
na nowotwory ztosliwe wydaje sie wiec uzasadnione
uwzglednianie obok klinicznych czynnikéw progno-

stycznych réwniez czynnikéw laboratoryjnych.
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HOMEOSTAZA MAGNEZOWA — PATOFZJOLOGIA
| DIAGNOSTYKA LABORATORYINA

MAGNESIUM HOMEOSTASIS — PATHOPHYSIOLOGY AND LABORATORY DIAGNOSTICS

Tomasz Anyszek

Streszczenie

Magnez jest czwartym kationem organizmu ludzkiego biorgcym udziat w wielu istotnych procesach fizjologicz-
nych. Magnez odgrywa szczegdlnie wazng role w procesach wewngtrzkomérkowych jako drugi kation wewnatrz-
komorkowy. Zaburzenia homeostazy magnezowej, a szczegdlnie hipomagnezemia, sg spotykane stosunkowo cze-
sto i bywaja wywotane przez wiele réznych przyczyn zaréwno egzo- jak i endogennych. Objawy kliniczne zwigzane
z zaburzeniami gospodarki magnezowej dotycza wielu réznych narzadéw i uktadéw, poczawszy od serca i ukfadu
naczyniowego, poprzez uktad nerwowy, az do uktadu endokrynnego. W diagnostyce zaburzen gospodarki magne-
zowej wykorzystywano wiele réznych testow czynnosciowych, jednakze najprostszym i najpewniejszym badaniem
wykorzystywanym we wspodtczesnej diagnostyce laboratoryjnej jest oznaczanie stezenia magnezu catkowitego
w surowicy krwi za pomocg metod kolorymetrycznych lub oznaczanie stezenia magnezu zjonizowanego za po-
mocg elektrod jonoselektywnych.

Stowa kluczowe

Magnez, zaburzenia gospodarki magnezowej, diagnostyka laboratoryjna zaburzen gospodarki magnezowej.

Summary

Magnesium is the fourth cation in human body and takes a part in many important physiological processes. Ma-
gnesium plays especially important role in intracellular metabolism as the second intracellular cation. Disturbances
of magnesium homeostasis, especially hipomagnesemia, are found relatively often and are caused by different
internal and external factors. Magnesium homeostasis disturbances may lead to clinical symptoms linked to many
different organs and systems like cardiovascular, nervous and endocrine. Many different functional tests have been
used for laboratory diagnosis in magnesium homeostasis disturbances, but the simplest and surest method is de-
termination of serum total calcium concentration or determination of ionized magnesium concentration with ion
selective electrodes.

Key words

Magnesium, magnesium homeostasis disturbances, laboratory diagnostics of magnesium disturbances.

/\/\agnez jest pod wzgledem zawartosci w or-
ganizmie ludzkim czwartym, a w s$rodowisku we-
wnatrzkomérkowym drugim kationem. Organizm
dorostego cztowieka zawiera 21-28 g magnezu, co
odpowiada okofo jednemu molowi tego pierwiast-
ka. Okoto 50-60% ustrojowych zasobéw magne-
zu zwigzane jest w kosciach, gtéwnie w postaci
hydroksyapatytéw (okoto 500-600 mmol), z tego
okoto 25% (150 mmol) tworzy pule szybkowymie-

nialng, 38-39% zlokalizowane jest wewnatrzkomor-
kowo, gtéwnie w komdrkach miesni szkieletowych,
a tylko okoto 1% (okoto 20 mmol) znajduje sie
w przestrzeni pozakomorkowej (gtéwnie we krwi).
Stezenie wewnatrzkomérkowe magnezu zalezy od ro-
dzaju komorki i ksztaftuje sie w zakresie 3-9 mmol/L.
Wiekszos¢  wewnatrzkomérkowego — magnezu
znajduje sie w mitochondriach, gdzie jest on zwia-

zany z ATP, natomiast magnez wolny, zjonizowany,
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wystepuje  w  przestrzeni  $rédkomorkowej
w stezeniu okoto T mmol/L (1, 2, 3, 4, 5, 6).
Stezenie magnezu we krwi miesci sie w relatywnie
waskich granicach, jednak nie do konca poznano me-
chanizmy fizjologiczne odpowiedzialne za utrzymanie
rownowagi magnezowej organizmu. Rycina 1 poka-
zuje bilans magnezowy zdrowego dorostego cztowie-
ka. Przy normalnej diecie 30-50% magnezu jest resor-
bowane z przewodu pokarmowego, ale zaleznie od
rodzaju przyjmowanego pozywienia ta wielkos¢ moze
wahac sie w granicach od 10% do nawet 65% (7).
Przyjmuje sie, ze wchtanianie magnezu ma miejsce
gtownie w jelicie cienkim, jednak okazuje sie, ze je-

lito grube takze uczestniczy w tym procesie (8, 9).

DIETA 12 mmol/L

WYDALANIE
8 mmol/L
REABSORPCJA 80 mmol/L

Ptyn

W warunkach prawidtowych wchtanianie magne-
ZU jest procesem biernym, opartym na dyfuzji jo-
néw magnezowych do przestrzeni S$rédtkanko-
wej i dalej do osocza, ale w przypadkach niskiej
zawartosci w pokarmach i niedoboréw magnezu
w ustroju magnez jest on rowniez wchtaniany aktyw-
nie w procesie dyfuzji wspomaganej. Niektore sktad-
niki pokarméw, takie jak fityna, widknik, szczawiany
i fosforany, mogg zmniejsza¢ wchtanianie magnezu
z jelit. Wchtanianie magnezu z przewodu pokarmo-
wego jest powolne i tylko w matym stopniu zalezne
od jego stezenia we krwi. Wptyw czynnikédw hormo-
nalnych, takich jak PTH i witamina D3, na wchtanianie

jelitowe magnezu nie jest w petni zbadany (8, 9).

Kosci i tkanki miekkie

L

zewnatrzkomoérkowy

FILTRACJA 84 mmol/L

MOCZ 4 mmol/L

Ryc. 1. Obieg magnezu w organizmie zdrowego cztowieka (10).
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Tabela 1. Dystrybucja magnezu w organizmie zdrowego cztowieka.

Tkanka Masa tkanki Stezenle magnezu Zawartos¢ magnezu % catkowitej ilosci
(mmol/kg) (mmol/L) magnezu w organizmie

Osocze

Erytrocyty 2,0 2,5
Tkanki miekkie 22,7 8,5
Miesnie 30,0 9,0
Kosci 12,3 43,2
Suma 70,0 =

Zapotrzebowanie dobowe dorostego organizmu
na magnez wynosi 4,5 mg/kg m.c., co daje $rednia
wartos¢ okoto 15 mmol na dobe. Zapotrzebowanie
jest wieksze u kobiet ciezarnych i matek karmiagcych,
po wyniszczajgcych chorobach, przy wysokim dobo-
wym spozyciu wapnia i fosforanéw, takze przy die-
cie bogatottuszczowej i w przewlektym stresie (2).
Nerki petnig gtéwna role w utrzymywaniu home-
ostazy magnezowej. Wydalanie magnezu innymi
drogami (3lina, pot, kat) jest ograniczone i stosun-
kowo state — wynosi okoto 5 mmol na dobe. W wa-
runkach prawidtowych, kiedy 80% magnezu osocza
przedostaje sie do przesgczu ktebkowego, w ciggu
doby filtracji ulega 84 mmol magnezu, z czego tylko
okoto 3-5 mmol wydalane jest ostatecznie z mo-
czem, co wskazuje, ze okoto 95% przefiltrowane-
go w kftebkach magnezu ulega resorpcji zwrotnej
w kanalikach nerkowych. W kanalikach proksymal-
nych podlega resorpcji tylko okoto 25-30% magne-
zu, okoto 60-65% w petli Henlego, a reszta (okoto
5%) w kanalikach dystalnych. Nie ma dowoddéw po-
twierdzajacych wydalanie magnezu przez komorki
nabtonka kanalikow nerkowych (11, 12, 13).
Najsilniejszym czynnikiem wptywajgcym na wydala-
nie magnezu z moczem jest jego stezenie w osoczu
(13). Hipermagnezemia moze zwieksza¢ wydalanie

magnezu przez nerki nawet o 100%. Nie wykaza-

IN VIT

0,3
5,0 0,5
193,0 19,3
270,0 27,0
530,1 52,9
1000,7 100,0

no specyficznego wptywu zadnego pojedynczego
hormonu na homeostaze magnezowga. Wiele hor-
mondw, wliczajac w to PTH, ADH, kalcytonine, glu-
kagon i insuline, wptywa na reabsorpcje magnezu
przez kanaliki nerkowe, a najsilniejsze dziatanie przy-
pisuje sie PTH. Jednak chociaz PTH nasila reabsorpcje
magnezu w kanalikach nerkowych, to w przypadku
nadczynnosci przytarczyc wydalanie magnezu przez
nerki ulega nasileniu — z powodu hiperkalcemii, kté-
ra wywiera odwrotny wptyw na wydalanie magnezu
przez nerki niz PTH (2, 3, 6, 13).

Magnez jest pierwiastkiem waznym dla przebiegu
wielu proceséw metabolicznych. Petni on role antago-
nisty wapnia, moderujgc wptyw jondéw wapniowych
na metabolizm komorki, i jest naturalnym blokerem
kanatow wapniowych. Magnez jest kofaktorem nie-
zbednym dla funkcjonowania ponad trzystu enzymow
katalizujgcych rézne procesy metaboliczne (glikoliza,
oddychanie komorkowe itp.). Mechanizmy dziatania
regulacyjnego magnezu opierajg sie na jego zdolnosci
do taczenia sie z ligandami (np. enzymami ATP-zalez-
nymi), wigzania sie z centrami aktywnymi enzymow
(np. kinaza pirogronianowa, pirofosfataza), powodo-
wania strukturalnych zmian biatek podczas proceséw
katalitycznych (np. ATP-aza), a takze inicjowania agre-
gacji biatek w procesie tworzenia komplekséw wie-

loenzymatycznych (np. dehydrogenaza aldehydowa).
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Tabela 2. Najczestsze przyczyny zaburzen gospodarki magne-
zowej.

HIPERMAGNEZEMIA

Redystrybucja magnezu:

* kwasica

Zwiekszona podaz magnezu:

* doustna (leki alkalizujace, leki przeczyszczajace,
stona woda; nadmiar magnezu w diecie — zespot
mleczno-alkaliczny)

« dorektalna (leki przeczyszczajace)

* dozylna (leki i ptyny zawierajace magnez)

Niewydolnos¢ nerek

Zaburzenia endokrynologiczne:

* niedoczynno$¢ tarczycy

¢ choroba Addisona

Inne:

* leczenie litem

¢ rodzinna hiperkalcemia hipokalciuryczna
* depresja

HIPOMAGNEZEMIA

Redystrybucja magnezu:

e leczenie insuling i lipoliza

* zespot |, gtodnych kosci”

* wyréwnywanie kwasicy i alkaloza

* nadmiar katecholamin

* masywne przetoczenia krwi

Przyczyny gastroenterologiczne:

* zmniejszenie podazy magnezu w przyjmowanych
pokarmach:

— leczenie ptynami dozylnymi ubogimi w magnez

— niedobér magnezu w diecie (dieta niskoszczawianowa,
obecnos¢ fosforandw, kofeiny itp.)

— niedob6r magnezu w wodzie pitnej
(tereny endemiczne)

* zmniejszenie absorpcji magnezu w przewodzie

pokarmowym:

— zespot ztego wehtaniania

— przewlekte biegunki

— pierwotna hipomagnezemia niemowlat

Utrata magnezu przez nerki:

* obnizenie reabsorpcji sodu przez nerki
(infuzje dozylne ptyndéw, leczenie diuretykami)

* leki (diuretyki, leki cytotoksyczne, aminoglikozydy,
tuberkulostatyki, leki immunosupresyjne, agonisci
receptorow beta: salbutamol, teofilina)

* choroby nerek (neuropatia zaporowa, nerka
przeszczepiona, dializoterapia, faza diuretyczna
ostrej niewydolnosci nerek)

Zaburzenia endokrynologiczne:

* hiperkalcemia

* nadczynno$¢ tarczycy

* hiperaldosteronizm

* cukrzyca

* zespét Schwarza-Barttera

IN VIT

Magnez jest aktywatorem ATP-azy sodowo-potaso-
wej, ktérej obecnos¢ w btonie komdrkowej warun-
kuje utrzymanie potencjatu przezbtonowego poprzez
wymienny transport trzech wewnatrzkomaérkowych
jonéw sodowych na dwa zewnatrzkomdrkowe jony
potasowe. Réwniez przezbtonowy gradient stezenia
jondéw wapniowych utrzymywany jest przez magne-
zozalezng ATP-aze wapniowg. Inne enzymy, ktérych
aktywnosc jest zalezna od stezenia jondw magnezo-
wych to: fosfofruktokinaza, kinaza kreatynowa, cy-
klaza adenylowa i guanylowa, syntetaza 5-rybozylo-
pirofosforanowa. Uwaza sie, ze stezenie magnezu w
komorce jest miernikiem jej aktywnosci metabolicznej
(2,3,6, 14, 15).

Zaburzenia homeostazy magnezowej (tabela 2) s
zjawiskiem relatywnie czestym (2, 3, 6). O ile hiper-
magnezemia wystepuje raczej rzadko, gtéwnie jako
efekt nadmiernej podazy magnezu z pokarmem lub
jako konsekwencja uposledzenia wydalania magnezu
w wyniku zmniejszenia sie diurezy u chorych z nie-
wydolnoscig nerek (2, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22),
to niedobory magnezu (zwykle przewlekte) wystepuja
stosunkowo czesto — z powodu nieréwnowagi po-
miedzy podaza magnezu w diecie a utratq magnezu
w wyniku przewlektego stosowania lekéw diuretycz-
nych (1, 3, 7,18, 22, 23, 24, 25, 26, 27).

Objawy kliniczne i biochemiczne niedoboru magnezu
moga by¢ bardzo rézne. Wielu pacjentéw z niedobo-
rem magnezu i hipomagnezemia pozostaje asympto-
matycznych. Poniewaz niedobdr magnezu zazwyczaj
jest wtérny do innych zaburzen i choréb, to objawy
schorzenia pierwotnego mogg maskowad objawy
niedoboru magnezu. Pierwsze objawy kliniczne nie-
doboru magnezu s3 zazwyczaj obserwowane przy
wartosciach stezenia magnezu catkowitego nizszych
od 0,5 mmol/L. Jednak rozwéj objawdw klinicznych
jest bardziej zalezny od nagtosci wystapienia niedo-

boru i od ogdlnoustrojowego niedoboru magnezu
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niz od wielko$ci stezenia magnezu w surowicy. Prze-
wlekty niedobdér magnezu odgrywa role w rozwoju
takich schorzen, jak miazdzyca, nadcisnienie i kamica
nerkowa (2, 28, 29, 30). Hipomagnezemia powoduje
wystapienie objawdw ze strony uktadu rozrodczego,
zaburzen miesigczkowania, sprzyja wystgpieniu po-
ronien i porodéw przedwczesnych oraz rzucawki po-
rodowej (2, 14, 31, 32). Do innych nieprawidtowosci
zwigzanych z niedoborem magnezu zalicza sie takze
zwiekszong podatnos¢ na infekcje oraz sktonnos¢ do
reakgji alergicznych, takich jak pokrzywki skérne, ast-
ma oskrzelowa (33, 34).

Objawy kliniczne niedoboru magnezu podane s3
w tabeli 3.

Metabolizm magnezu i potasu sg $cisle zwigzane
i hipokaliemia czesto towarzyszy hipomagnezemii
(22, 27, 35, 36). Wewnatrzkomoérkowy niedobor
magnezu wywotuje zmniejszenie zawartosci po-
tasu w komorkach i zaburza nerkowy mechanizm
reabsorpcji potasu. Niedobdr potasu nie moze byc
skutecznie skorygowany bez uzupetnienia niedobo-
row magnezu. Mechanizm lezacy u podfoza tego
zjawiska nie jest do konca poznany. Moze by¢ on
zwigzany z zaleznoscig Na*t, K*-ATP-azy, wspdlnego
transportu Na* i KCl, kanatéw potasowych i mecha-
nizmdw transportu przezbtonowego magnezu (2,
23, 26, 37).

Hipokalcemia jest czestg konsekwencjg i manifesta-
Cjg hipomagnezemii, co jest szczegdlnie wazng za-
leznoscig u pacjentéw dializowanych (22). Okoto 1/3
pacjentéw oddziatéw intensywnej opieki medycznej,
ktérzy majg hipomagnezemie, ma réwniez hipokal-
cemie (11, 38). U tych pacjentow zaobserwowa-
no dodatnig korelacje pomiedzy stezeniem wapnia
i magnezu w surowicy. Podobnie jak w przypadku
hipokaliemii, hipokalcemia nie moze by¢ skutecznie
zlikwidowana bez normalizacji stezenia magnezu,

nawet pomimo stosowania preparatdéw wapniowych

Tabela 3. Kliniczne objawy zaburzen homeostazy magnezowej.

Zaburzenia elektrolitowe

¢ hipokaliemia

* hipokalcemia

Objawy ze strony uktadu nerwowego i miesni,

zaburzenia psychiczne

e kurcze i drzenia miesniowe

e stabos¢ miesni

e ruchy atetotyczne i plagsawicze

* zawroty gfowy

* oczoplas

e depresja, psychoza

Objawy ze strony uktadu krazenia

e czestoskurcze nadkomorowe i migotanie
przedsionkéw

e arytmie nadkomorowe

* arytmie komorowe (w tym torsade de pointes)

* nadwrazliwo$¢ na digoksyne

Konsekwencje przewlektej hipomagnezemii

* hiperglikemia

* miazdzyca

* nadcisnienie

* zawat miesnia sercowego

Osteoporoza

Inne

*migrena

* astma oskrzelowa

* zespot chronicznego zmeczenia

i witaminy D,. U podtoza wystgpienia hipokalcemii
wtdrnej do hipomagnezemii leza: obnizenie wydzie-
lania PTH, opornos¢ komoérek na PTH, zmniejszenie
produkgji aktywnej formy witaminy D, i zwigzane z
nig zmniejszenie wchtaniania wapnia w jelitach oraz
oporno$¢ komérek na witamine D, (37, 38, 39).

Przy nagtym obnizeniu stezenia magnezu w surowi-
cy dochodzi do wzrostu wydzielania PTH, ale przy
dtugotrwatym niedoborze magnezu dochodzi do
zahamowania wydzielania PTH. Jest to ttumaczone
opornoscig komérek na PTH, na co dowodem jest
spadek stezenia osteokalcyny w surowicy, a takze
brak normalizacji homeostazy wapniowe] po poda-
niu egzogennego PTH. Po podaniu egzogennego PTH
w hipomagnezemii nie dochodzi réwniez do ocze-
kiwanego wzrostu wydalania c-AMP i fosforanow z

moczem. Stezenie witaminy D, w hipomagnezemii
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jest obnizone lub niskie/prawidtowe i nie ulega ono
podwyzszeniu w reakcji na diete niskowapniows.
Wykazano takze opornos¢ tkanek obwodowych na
witaming D, poprzez stabg reakcje ze strony jelit na
podanie egzogennej witaminy D,. Wszystkie te me-
chanizmy maja szczegdlne znaczenie u pacjentéw
z niewydolnoscig nerek leczonych dializami, u kto-
rych rozwija sie czesto osteodystrofia nerkowa (37,
38, 39, 40, 41, 42).

Najwczesniejszymi objawami klinicznymi niedoboru
magnezu sg objawy miesniowe i nerwowo-psychia-
tryczne. Najczesciej spotykane sq objawy nadpobu-
dliwosci, jak dodatni objaw Chwostka i Trousseau,
drzenia, fascykulacje miesniowe i tezyczka. Inne ob-
jawy obejmujg: drgawki, ruchy atetotyczne, oczo-
plas, dysfagie, apatie, kurcze miesniowe, depresje,
ostabienie, odwracalne zaburzenia psychiatryczne,
wymioty i anoreksje. Rzadko pojawia sie: porazenie
potowicze, afazja i ostabienie miesni oddechowych.
U podtoza tych zaburzehn lezy obnizenie progu
pobudliwosci aksondw i przyspieszenie przewod-
nictwa nerwowego pojawiajace sie przy niedobo-
rze magnezu. Poprzez kompetetywne hamowanie
wnikania wapnia do presynaptycznych zakonczen
nerwowych magnez wptywa na uwalnianie neu-
rotransmiteréw i ptytke nerwowo-miesniowg i po-
woduje nadpobudliwo$¢ nerwowo-miesniowg. Przy
niedoborze magnezu uwalnianie wapnia z siateczki
sarkoplazmatycznej w miocytach jest zwiekszone,
a wychwyt zwrotny wapnia zmniejszony. W efekcie
miesnie tatwiej reaguja na bodzce i s3 mniej podat-
ne na przejscie w faze rozkurczu, co powoduje efekt
tezyczki (2, 38, 39, 43).

Objawy sercowo-naczyniowe niedoboru magnezu
obejmuja zaburzenia aktywnosci elektrycznej serca,
zaburzenia skurczu miesnia sercowego, narazenie
na toksyczne dziatanie glikozyddéw nasercowych

i wptyw na napiecie $cian naczyn (2, 37, 38). Niedo-

bér magnezu moze powodowac réznorodne niespe-
cyficzne nieprawidtowosci w zapisie EKG, najczesciej
wydtuzenie czasu przewodnictwa i obnizenie odcin-
ka ST. Niedoboér magnezu nasila takze proarytmo-
genne dziatanie izoproterenolu i glikozydéw naser-
cowych. Toksyczne dziatanie digoksyny opisywano
w przypadku hipomagnezemii nawet przy terapeu-
tycznym stezeniu leku we krwi, co moze sugero-
wac konieczno$¢ monitorowania stezenia magnezu
u pacjentow leczonych glikozydami. Powigzanie gli-
kozydéw i magnezu zachodzi poprzez Na*, K*-ATP-aze,
magnezozalezny enzym blokowany przez glikozydy na-
sercowe; niskie stezenie magnezu powoduje obnizenie
stezenia srédkomaorkowego potasu, co nasila efekt dzia-
tania glikozyddw.

Zazwyczaj wptyw hipomagnezemii na serce jest po-
tegowany przez towarzyszacg hipokaliemie. Obja-
wy kliniczne obejmuja réznego rodzaju zaburzenia
rytmu serca, a w tym: niemiarowosci nadkomorowe
(przedwczesne pobudzenia przedsionkowe, tachy-
arytmie przedsionkowe, migotanie przedsionkdw,
arytmie weztowe), przedwczesne pobudzenia ko-
morowe, tachykardie komorowe, az do migotania
komor. Zaburzeniem zwigzanym z hipomagnezemia
jest tachykardia komorowa z réznoksztattnymi ze-
spotami RS (torsade points) i wydtuzeniem odcinka
QT (2, 28, 24, 25, 37, 44, 26, 38, 45).
Zaobserwowano odwrotng korelacje pomiedzy
twardoscig wody pitnej a czestoscia wystepowania
schorzen uktadu sercowo-naczyniowego, a takze
pomiedzy zawartoscia magnezu w wodzie pitnej
a czestoscig zgonéw z powodu choroby niedo-
krwiennej serca (41). Sugeruje sie zwigzek diugo-
trwatego niedoboru magnezu z progresjg miazdzycy
poprzez nasilenie oksydadgji lipoprotein, agregacji pty-
tek i rozwdj nadcisnienia tetniczego (46, 47, 45, 48).
Badania epidemiologiczne wykazaty odwrotng ko-

relacje pomiedzy podazg magnezu w diecie a wy-
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stepowaniem nadcisnienia tetniczego (39, 47).
Sugeruje sie ztozony mechanizm tego powigzania
obejmujacy wzrost tonusu naczyniowego (stymulo-
wany przez wzrost stezenia aldosteronu w surowicy
i zmiane stezenia wapnia w cytoplazmie), nasilenie
syntezy tromboksandéw, nasilenie agregacji ptytek
i rozwdéj opornosci na insuline (2, 11).

Zawartos$¢ magnezu z kosciach beleczkowych u pa-
cjentdéw z osteoporozg jest obnizona (42). W tej
grupie pacjentéw w badaniach czynnosciowych
wykazano réwniez obnizenie zasobow wewnatrz-
ustrojowych magnezu (39). Mechanizm, ktéry po-
woduje, ze hipomagnezemia predysponuje do roz-
woju osteoporozy, nie jest do konca wyjasniony, ale
jest z pewnoscig ztozony. Poniewaz pompa K7/H*
w komérkach periosteum i endosteum jest magne-
zozalezna, to w niedoborze magnezu dochodzi do
zakwaszenia ptynu zewnatrzkomoérkowego w tkance
kostnej, co moze powodowa¢ demineralizacje ko-
$ci. W dodatku magnezozalezne hydroksylazy bio-
rqg udziat w produkgcji aktywnej formy witaminy D,
a przy niedoborze magnezu stezenie witaminy D,
jest obnizone (2, 38).

Magnez wptywa na funkcjonowanie wielu enzymow
zwigzanych z regulacjg metabolizmu glukozy, stad
jego niedoboér moze powodowad zaburzenia w tym
zakresie. W niedoborze magnezu dochodzi do ha-
mowania ostrej fazy wydzielania insuliny w odpo-
wiedzi na wzrost stezenia glukozy oraz obniza sie
dostepnosc glukozy dla komdérek i/lub zwieksza sie
opornos¢ komdérek na insuline (2).
Hipermagnezemia jest spotykana rzadziej od hi-
pomagnezemii w zwigzku ze zdolnoscig prawidto-
wo funkcjonujacych nerek do wydalania nadmiaru
magnezu. Czesto$¢ hipermagnezemii w populagji
szpitalnej wynosi 5,7-9,3% (33). Przyczyng hiper-
magnezemii sg najczesciej: przewlekte leczenie so-

lami magnezu lub lekami zawierajgcymi magnez

(np. przeczyszczajacymi), szczegdlnie u pacjentéw
z uposledzeniem funkcji nerek i redystrybucjg ma-
gnezu z komorek do przestrzeni zewngtrzkomaérko-
wej np. w przypadku kwasicy (2, 33, 38).

Objawy kliniczne hipermagnezemii pojawiajg sie
zazwyczaj po przekroczeniu stezenia magnezu
2 mmol/L. Najczesciej wystepuja objawy nerwowo-
-miesniowe zwigzane z zablokowaniem przewod-
nictwa nerwowo-miesniowego i zahamowaniem
przewodnictwa w uktadzie bodZcotworczo-prze-
wodzgcym miesnia sercowego i w zwojach sym-
patycznych (38). Jednym z pierwszych objawdw jest
ostabienie lub zanik gtebokich odruchéw Sciegnistych,
opisywane przy stezeniach magnezu 2,0-4,5 mmol/L.
Inne powazniejsze objawy, jak stabos¢ miesnio-
wa prowadzaca do porazen miesni szkieletowych
i oddechowych, wystepujg przy stezeniach przekra-
czajacych 5 mmol/L. Te objawy sgq odwracalne przy
zastosowaniu leczenia wapniem, a ulegajg widocz-
nemu nasileniu przy towarzyszacej hipokalcemii
(2, 28, 33, 38, 49, 50).

Niewielki wzrost stezenia magnezu (2-3 mmol/L)
doprowadza do niewielkiego obnizenia cisnienia tet-
niczego krwi, a wyzsze stezenia mogg doprowadzi¢
do objawdw hipotonii ortostatycznej. Do tego moga
dofaczac sie skutki dziatania izotropowego ujemnego
podwyzszonych stezenh magnezu (51). Innymi czynni-
kami prowadzacymi do hipotensji mogg by¢: depresja
CSN, porazenie miesni szkieletowych i depresja barore-
ceptoréw w zatoce szyjnej. Wysokie stezenia magnezu
dziataja takze niekorzystnie na miesien sercowy. Przy
stezeniu powyzej 3 mmol/L odnotowuje sie zmiany
w EKG: wydtuzenie odcinka PR, QRS i QT. Wystepuje
lekka bradykardia, czasami takze blok przewodnictwa,
ktory moze doprowadzi¢ do zatrzymania akcji serca
przy stezeniach powyzej 7 mmol/L. Badania elektro-
fizjologiczne wykazaty wydtuzenie przewodnictwa

przez wezet przedsionkowo-komorowy (2, 33, 38).
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Zatrucia magnezem czesto prowadza do spadku
stezenia wapnia we krwi. Sytuacja taka byta najcze-
$ciej obserwowana u pacjentek z ujawniajgcym sie
w czasie cigzy nadcisnieniem leczonych magnezem,
co zwiagzane byto z hamowaniem wydzielania PTH
przez wysokie stezenia magnezu (38). Hipermagne-
zemia moze takze prowadzi¢ do objawdw niedroz-
nosci porazennej jelit (49) i moze zaburza¢ proces
krzepniecia krwi wptywajac na adhezje ptytek i po-
wstawanie trombiny (2, 33).

Pomimo ogromnej roli biologicznej znaczenie ma-
gnezu jako sktadnika elektrolitowego osocza pozo-
staje niedocenione (2, 3, 15). Przyczyng tego jest
z jednej strony staba zaleznos¢ pomiedzy aktual-
nym stezeniem magnezu w 0soczu a stanem jego
zasobow w ptynie wewngatrzkomérkowym, jak i pro-
blemy metodyczne zwigzane z oznaczaniem steze-
nia magnezu (15). Obecnie nie ma prostej, szybkiej
i doktadnej metody oceny gospodarki magnezowej
organizmu (2, 22, 52). Testy czynnosciowe i metody
stosowane do oceny stanu gospodarki magnezowe;j
organizmu przedstawione sg w tabeli 4.

Poniewaz magnez jest jonem gtéwnie wewnatrzko-
mérkowym, to dla oceny stanu gospodarki magne-
zowej organizmu prébowano wykorzystywac ozna-
czenia zawartosci magnezu w komdrkach i tkankach.
Jednym z prostszych sposobdw jest pomiar catkowitej
zawartosci magnezu w erytrocytach, a takze ocena
zawartosci magnezu we wtosach. Trudniejsze tech-
nicznie jest oznaczanie stezenia magnezu w trombo-
cytach i jednojadrzastych komdérkach krwi, zas ocena
zawartosci magnezu w miesniach wymaga wykona-
nia biopsji miesnia, czyli jest procedurg inwazyjng dla
pacjenta. Wyniki uzyskane za pomocg wszystkich wy-
mienionych powyzej metod oceny zawartosci magne-
zu w komérkach i tkankach nie korelujg zbyt dobrze
z objawami klinicznymi i oceng stezenia magnezu we

krwi. O ile w pojedynczych przypadkach autorzy opi-

sywali uzytecznos¢ tych metod (2, 10, 53, 54, 55,
56, 57), to jednoznaczna ocena ich przydatnosci
nie zostata dokonana. Bardziej miarodajna jest oce-
na 24-godzinnego wydalanie magnezu z moczem.
Test ten jest szczegdlnie przydatny w diagnozowa-
niu przyczyny niedoboru magnezu, kiedy to dobowe
wydalanie magnezu z moczem wieksze niz 1 mmol
sugeruje utrate magnezu przez nerki jako przyczyne
hipomagnezemii (2, 10).

Inng metodg stuzacg do wykrywania niedoboréw
magnezu jest test obcigzenia magnezem (2, 10).
W tescie tym podaje sie badanemu pacjentowi
0,7 mmol magnezu/kg m.c. w 50 ml 5% glukozy
w powolnym wlewie dozylnym przez 4 godziny,
a nastepnie ocenia sie dobowe wydalanie magnezu
z moczem (biorgc za moment rozpoczecia badania
czas rozpoczecia infuzji) i wylicza sie procent ma-
gnezu zatrzymanego w organizmie. Jezeli w orga-
nizmie ulega zatrzymaniu wiecej niz 25% podane-
go we wlewie dozylnym magnezu, to $wiadczy to

o niedoborze magnezu w ustroju. Test ten moze

Tabela 4. Testy czynnosciowe i metody stosowane do oceny stanu
gospodarki magnezowej organizmu.

Pomiar stezenia magnezu w surowicy,

osoczu lub krwi petnej:

* magnez catkowity

* magnez zjonizowany

Pomiar wewnatrzkomoérkowej zawartosci

magnezu:

e zawarto$¢ magnezu w erytrocytach

* zawarto$¢ magnezu w jednojadrzastych
komérkach krwi

¢ zawarto$¢ magnezu w ptytkach krwi

¢ zawarto$¢ magnezu w miesniach szkieletowych

* zawarto$¢ magnezu we wtosach

Pomiar wewnatrzkomoérkowego stezenia

wolnych jonéw magnezowych:

* z wykorzystaniem barwnikéw fluorescencyjnych

* za pomoca spektroskopii jgdrowego rezonansu
magnetycznego

Testy czynnosciowe:

* badanie bilansu metabolicznego

* 24-godzinne wydalanie magnezu z moczem

* test obcigzenia magnezem
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by¢ stosowany jedynie u oséb z wydolnymi nerka-
mi, co stanowi o jego ograniczonej przydatnosci.
Sposrdéd  stosowanych obecnie metod najbardziej
miarodajne, powtarzalne, rzetelne i proste, a takze
najpopularniejsze jest oznaczanie catkowitego steze-
nia magnezu w surowicy. Oznaczanie stezenia ma-
gnezu w osoczu i krwi petnej jest stosowane rzadziej,
gdyz antykoagulanty uzywane podczas pobierania
prébki do badania mogg zaburzac procedure pomia-
rowa. Przyktadowo cytryniany wigza jony magnezu
doprowadzajac do zanizenia uzyskiwanych wyni-
kéw badania. Podczas oznaczania stezenia magnezu
w surowicy nalezy unika¢ probek z hemolizg, gdyz
stezenie magnezu w erytrocytach jest trzykrotnie
WYyZzsze niz w surowicy i ocenia sie, ze stezenie ma-
gnezu w surowicy ulega zawyzeniu o 0,05 mmol/L
dla kazdego g/L uwolnionej z erytrocytéw hemoglo-
biny (2, 10, 58). Pomiar stezenia magnezu w suro-
wicy moze takze by¢ zaburzony przez bilirubinemie,
lipemie i wysokie stezenie fosforanow. U pacjentow
dorostych stezenie magnezu w surowicy nie jest za-
lezne od pfci i wieku. Miedzyosobnicza i wewnatrz-
osobnicza zmiennos¢ stezenia magnezu w surowicy
wynosi odpowiednio 5,9-7,9% i 3,4-4,7% (2, 10).

Poniewaz okoto 30% magnezu surowicy jest zwig-
zane z biatkami, zmiany stezenia biatek w surowicy
moga wywotac zmiane stezenia magnezu catkowite-
go w surowicy bez zmiany stezenia fizjologicznie ak-
tywnej frakcji magnezu zjonizowanego i bez zmian
homeostazy magnezowej organizmu. Co wiecej,
stezenie magnezu w surowicy moze ulec gwattow-
nemu obnizeniu, nawet o 0,2 mmol/L, przy uwol-
nieniu endogennych katecholamin. Stezenie ma-
gnezu w surowicy moze by¢ prawidfowe, a nawet
podwyzszone, pomimo wewnatrzkomdrkowego
niedoboru magnezu, o ile sytuacja jest powiktana
rabdomiolizg lub zageszczeniem krwi (10). Lepsze

wyniki daje wykorzystanie pomiaru stezenia biodo-

stepnego magnezu zjonizowanego, ktéry obecnie
mozna przeprowadzi¢ za pomocg magnezoczutych
elektrod jonoselektywnych (59).

Mozliwosci oznaczania stezenia magnezu w labora-
toriach klinicznych przez wiele lat byty ograniczone
brakiem wiarygodnych, a zarazem prostych metod
pomiarowych. Metody straceniowe, miareczkowa-
nie, fotometria ptomieniowa czy tez fluorymetria
z réznych przyczyn — gtéwnie z powodu niezado-
walajgcej doktadnosci — nie weszty na state do dia-
gnostyki klinicznej (60). W szczegdlnosci nie spetnity
sie oczekiwania wigzane z wykorzystaniem fotome-
trii ptomieniowej do oznaczen stezenia magnezu.
Przyczyng byta znaczna interferencja ze strony wy-
stepujgcych w surowicy w wysokich stezeniach jo-
néw sodu, potasu i fosforanéw, a ponadto atomy
magnezu okazaty sie by¢ stabym emiterem Swiatta
w niskich temperaturach (40). Metodg referencyjng
oznaczania stezenia magnezu jest metoda spektro-
skopii atomowo-absorpcyjnej (AAS). Metode AAS
wprowadzono do laboratoriéw w 1955 roku, a ma-
gnez rozpoczeto oznaczad przy jej pomocy w 1958
roku (61). AAS wykorzystuje pomiar Swiatta UV
o dtugosci fali 258,2 nm emitowanego przez wzbu-
dzone atomy magnezu. Metoda ta charakteryzuje
sie wysoka swoistoscia, znacznie zredukowang in-
terferencjg spektralng i wzgledng prostotg. AAS nie
jest stosowana w rutynowej diagnostyce klinicznej
ze wzgledu na koszty oznaczenia i ograniczong do-
stepnos¢ do specjalistycznej aparatury, ale jest ona
uznawana za metode referencyjng dla oznaczania
stezenia magnezu (62, 63, 64).

Obecnie do oznaczania catkowitego stezenia ma-
gnezu w medycznych laboratoriach diagnostycznych
najczesciej stosuje sie metody fotokolorymetryczne
(57, 65). Wykorzystujg one rézne chromogenne
substancje organiczne, ktére tworzg z magnezem

barwne kompleksy. Najczesciej stosowane sg: btekit
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metylotymolowy, magon (btekit ksylidolowy), kal-
magit i pochodne formazanowe (66). Stabg strong
wszystkich metod fotometrycznych jest potencjal-
ne ryzyko interferencji ze strony bilirubiny, lipidéw,
wapnia i innych dwuwartosciowych kationéw, me-
tali ciezkich czy tez hemoglobiny (66).

Wszystkie opisane i wymienione powyzej metody
oznaczajg catkowite stezenie magnezu w surowicy.
Natomiast magnez, podobnie jak wapn, wystepuje
we krwi w trzech postaciach:

* jako wolny jon Mg?* (ok. 60%),

* jako magnez zwigzany z albuming i innymi
biatkami (ok. 33%),

* jako magnez zwigzany z substancjami organicz-
nymi o wtasnosciach kompleksujacych (ok. 7%).
Pula wolnych jondéw magnezowych pozostaje
w réwnowadze z magnezem zwigzanym, stanowigc
jednoczesnie rezerwuar magnezu dostepnego dla
komorek. Wahania stezen dotyczg przede wszystkim
frakcji magnezu zjonizowanego, jednak przez wiele
lat nie oznaczano stezenia magnezu zjonizowanego
metodami analizy elementarnej — natomiast wyliczenia
tego stezenia z empirycznych algorytméw opartych na
stezeniu magnezu catkowitego i stezeniu albuminy
lub biatka catkowitego surowicy nie dawaty zadawa-
lajacych rezultatéw (4, 66). Dopiero wprowadzenie i
rozwiniecie w ostatnich 20 latach elektrody jonoselek-
tywnej, czutej na obecnos¢ jondw magnezu, stworzy-
to mozliwosci wiarygodnych pomiaréw stezenia Mg?*
oraz poréwnywania stosunku stezen magnezu zjoni-
zowanego do magnezu catkowitego w rutynowej dia-
gnostyce klinicznej (59, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73, 74).

Stezenie magnezu zjonizowanego w surowicy jest za-
lezne od pH, chociaz wptyw ten jest mniej zaznaczony
W surowicy niz w innych roztworach z powodu bufo-
rowania jonéw magnezowych w surowicy. Zaleznos¢
stezenia magnezu zjonizowanego od pH wystepuje
gtéwnie dlatego, ze wigzanie magnezu przez albu-
mine wzrasta wraz ze wzrostem pH. Tworzenie kom-
plekséw przez jony magnezowe z wodoroweglanami
i mleczanami oraz potencjat mostka elektrolitycznego
tez sg zalezne od pH prébki, poniewaz stezenie tych
anionéw ulega zmianie wraz ze zmiang pH. Z tego
powodu system pomiarowy powinien réwnoczesnie
ze stezeniem magnezu zjonizowanego oznaczaé pH
prébki, aby nastepnie przeliczy¢ (skorygowac) uzyska-
ny wynik do standardowe] wartosci pH 7,4. Tylko wy-
niki skorygowane do pH 7,4 moga by¢ poréwnywane
z zakresem wartosci referencyjnych. Mechanizm zalez-
nosci uzyskiwanego wyniku od wartosci pH jest po-
dobny do mechanizmu opisywanego dla wapnia zjo-
nizowanego, ale efekt ten jest o okoto potowe stabszy
od efektu dla wapnia zjonizowanego (2, 37, 58).

Elektrody magnezowe przystosowane do oznaczania
stezenia frakcji magnezu zjonizowanego w surowicy,
osoczu i pefnej krwi stwarzajg mozliwosci rzetelniejszej
oceny stanu réwnowagi magnezowej u badanych pa-
cjentéw, szczegdlnie w stanach chorobowych przebie-
gajacych z zaburzeniami homeostazy wodno-elektro-
litowej, kwasowo-zasadowej i w przy patologicznych
wartosciach stezenia biatka catkowitego lub albuminy

W surowicy.
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ANALIZATOR BIOCHEMICZNY PENTRA C200 FIRMY HORIBA
OCENA POROWNAWCZA

HORIBA ABX'S CLINICAL CHEMISTRY ANALYZER PENTRA C200 — A COMPARATIVE ANALYSIS

Joanna Urbaniak, Mieczystaw Wozniak

Streszczenie

Celem pracy byta wstepna ocena eksploatacyjna automatycznego analizatora biochemicznego Pentra C200
firmy Horiba ABX, polecanego dla matych i srednich medycznych laboratoriéw diagnostycznych. Urzadzenie
testowano w Katedrze Analityki Medycznej Akademii Medycznej we Wroctawiu przez 6 tygodni. Oceniano pre-
cyzje w warunkach posrednich i obcigzenie 11 wybranych metod. We wspétpracy z Centralnym Laboratorium
Analitycznym Samodzielnego Publicznego Szpitala Klinicznego nr 1 we Wroctawiu przeprowadzono badania
poréwnawcze z wynikami analizatora Konelab Prime 60i firmy Thermo (ALT, AST, bilirubina catkowita, magnez,
wapn, zelazo, mocznik, kreatynina, CRP) oraz analizatora Dimension EXL (HbA1c) i BN Il firmy Siemens (RF).
Stwierdzono zadowalajgcg jakos¢ analityczng wynikéw oraz wysokg wspdétzaleznos¢ z wynikami analizatorow
innych producentéw.

Stowa kluczowe

Analizator chemii klinicznej, PENTRA C200.

Summary

The aim of the study was preliminary evaluation of Horiba ABX's Pentra C200, clinical chemistry analyzer
dedicated for small and medium clinical laboratories. The evaluation of the analyzer was performed in Divi-
sion of Clinical Chemistry, Department of Medical Laboratory Diagnostics, Wroclaw Medical University for 6
weeks. The inter-assay variation and bias of 11 methods were investigated. In collaboration with the Central
Clinical Laboratory of University Hospital No1, Pentra C200 methods and Thermo’s Konelab Prime 60i (ALT,
AST, total bilirubin, magnesium, calcium, iron, urea, creatinine, CRP), Siemens’s Dimension EXL (HbA1c) and
BN Il (RF) methods were compared. The satisfactory analitycal performance and high correlation between
results of evaluated clinical analyzers were shown.

Key words

Clinical chemistry analyzer, PENTRA C200.

Opis aparatu

Pentra C200 jest w petni zautomatyzowanym kompak-
towym analizatorem biochemicznym typu benchtop,
przeznaczonym dla matych i $rednich medycznych
laboratoriéw diagnostycznych. Analizator umozliwia
oznaczanie podstawowych substratow, enzymdw
i biatek specyficznych w surowicy, osoczu, moczu
i ptynie mézgowo-rdzeniowym. Moze by¢ wyposazo-

ny w przystawke ISE. Liste dostepnych obecnie aplika-

¢ji umieszczono w tabeli 1. Deklarowana wydajnos¢
systemu to do 90 badan na godzine bez ISE lub do
360 badan na godzine z ISE. Analizator wykonuje po-
miary fotometryczne i turbidymetryczne oraz opcjo-
nalnie potencjometryczne (w surowicy bezposrednie,
W moczu posrednie).

Zrédtem  $wiatta jest lampa  wolframowo-haloge-

nowa, monochromatyzacje zapewnia zestaw fil-
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trow: 340, 405, 510, 546, 570, 600, 660, 700 nm.
Dwuczesciowy rotor na odczynniki (15 pozycji) i prébki
(15 pozycji) znajduje sie w przedziale chtodzonym do
temperatury 8-15°C. Dwa czytniki koddéw kreskowych
umozliwiajg automatyczng identyfikacje probek i in-
wentaryzacje odczynnikdw. Statyw probkowy pozwala
na umieszczenie prébek pierwotnych o objetosci 5, 7,
10 ml lub matych objetosci materiatu (minimum 40 ml)
w naczyniach typu Hitachi. Miejsce dla prébki w trybie
STAT znajduje sie poza pokfadem gtéwnym.

Odczynniki gotowe do uzycia dostarczane s w ory-
ginalnych kasetach opatrzonych kodem kreskowym.
Producent udostepnia puste kasety do metod jedno- i
dwuodczynnikowych, co pozwala na przygotowa-
nie wtasnych aplikacji. Po zakonhczeniu pracy mozliwe

jest dalsze chtodzenie przedziatu odczynnikowego lub

przeniesienie catego rotora do chtodziarki zewnetrznej.
Dozowanie odczynnikéw (20-350 ml) i materiatu bada-
nego (2-45 ml) odbywa sie za pomoca jednego ramie-
nia pipetujgcego. Pipetor wyposazony jest w czujnik
poziomu cieczy i kolizji. Mozliwe jest automatyczne
rozcienczanie materiatu w zakresie 1/2 do 1/30 625.
Probka i odczynnik sg mieszane przy uzyciu miesza-
dta. Igta prébnika i mieszadto sg przemywane w nie-
zaleznych gniazdach pfuczgcych wodg, na zadanie
roztworem odbiatczajgcym. Zuzycie wody destylo-
wanej wynosi do 4 | dziennie.

Reakcje przeprowadzane s3 w temperaturze
37°C £0,3°C w jednorazowych kuwetach umiesz-
czanych w 24-pozycyjnym rotorze reakcyjnym.
Na poktadzie mozna jednorazowo umiescic¢

2 statywy z czystymi kuwetami (192 kuwety),

Tabela 1. Lista parametrow w ofercie odczynnikowej dla aparatu Pentra C200.

ALP Séd

Albuminy Ferrytyna
ALT Biatko catkowite Transferyna Potas
AST Glukoza CRP Chlorki
Amylaza Bilirubina catkowita RF
CK MB Bilirubina bezposrednia ASO
CK NAC Wapn IgA
GGT Fosforany [e1€
LDH Magnez IgM
Zelazo Mikroalbuminuria

Cholesterol catkowity
Cholesterol LDL
Cholesterol HDL
Triglicerydy

Mocznik

Kreatynina

Kwas moczowy
Biatko w moczu

Catkowity CO,

IN VIT
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Ryc. 1. Sposdb prezentacji kalibracji metody. Krzywa kalibracyjna do oznaczania HbA1c.

a pojemnik na odpady miesci do 216 zuzytych
kuwet. Aparat kontroluje zuzycie kuwet.
Oprogramowanie analizatora, przygotowane w jezyku
angielskim na bazie systemu Windows XP, pozwala na
wprowadzenie danych pacjenta (PESEL, wiek, pted),
nazwy zleceniodawcy, okreslenia typu probki, krot-
kiego komentarza. W pamieci systemu mozna prze-
chowywac do 7 tysiecy zarejestrowanych pacjentéw,
do 10 000 wynikéw badan pacjentéw i kontrolnych.
Wyniki badan sa drukowane na drukarce zewnetrznej
wraz z przedziatem referencyjnym. Dla kazdego para-
metru mozliwe jest wprowadzenie 6 réznych przedzia-
téw referencyjnych (dla kobiet i mezczyzn z podziatem
na grupy wiekowe: dzieci, dorodli, seniorzy). Wyniki
nieprawidfowe sg flagowane.

Modut kontroli jakosci pozwala przegladac wyniki

oznaczen kontrolnych w formie tabelarycznej i graficz-

IN VIT

nej (wykresy Levey-Jenningsa) oraz na biezagco moni-
torowac poprawnos¢ wynikdw przy uzyciu wybranych
przez uzytkownika regut interpretacyjnych dla dwdch
lub trzech materiatéw kontrolnych. Mozna dowolnie
wybra¢ kombinacje regut prostych, decydujac o tym,
ktdéra z nich ma by¢ regutg ostrzegawczg, ktéra — reguta
odrzucenia lub tez stosowac ztozong regute Westgarda.
Sposoéb prezentacji kalibracji metody i wynikéw pomia-

row kontrolnych przedstawiono na rycinach 11 2.

Ocena uzytkownika

Analizator Pentra C200 (bez opcji oznaczania elektro-
litéw) zainstalowano w Zaktadzie Chemii Klinicznej
Katedry Analityki Medycznej Akademii Medycznej we
Wroctawiu na okres 6 tygodni. Badania wykonywano

przy uzyciu odczynnikow, kalibratorow i materiatow
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Ryc. 2. Sposdb prezentacji wynikow kontroli jakosci. Karta kontrolna oznaczania RF.

kontrolnych firmy Horiba ABX Diagnostics. Podsta-
wowe informacje na temat aplikacji przedstawiono
w tabeli 2, dane szczegétowe dostepne sg na stronie
firmy www.horiba.com. Dla oceny nieprecyzji w cza-
sie oraz obcigzenia metod wykonywano pomiary w
materiatach kontrolnych: ABX Pentra N Control (seria
1100101), ABX Pentra P Control (seria 1100201), ABX
Pentra Immuno | Control (seria L&H: 06500061), ABX
Pentra Low CRP Control (seria 10240061), ABX Pentra
HbA1c WB Control (seria N&P: 1003801).

Druga czes¢ pracy przeprowadzono we wspotpracy
z Centralnym Laboratorium Analitycznym Samodzielne-
go Publicznego Szpitala Klinicznego nr 1 we Wrocta-
wiu, w ktérym do wykonywania podstawowych badan
biochemicznych wykorzystywany jest analizator Kone-
lab Prime 60i firmy Thermo, natomiast do oznaczania
biatek specyficznych stosuje sie aparaty Dimension EXL

i BN Il firmy Siemens. W celu poréwnania wynikdw

IN VIT

uzyskiwanych z wykorzystaniem analizatoréw i odczyn-
nikéw réznych producentéw przeprowadzano row-
nolegle oznaczenia w prébkach surowicy losowo wy-
branych pacjentow. W przypadku wiekszosci aplikagji
poréwnywane metody byty takie same. Wyjatek stano-
wity metody oznaczania wapnia i czynnika reumatoidal-
nego. W pierwszym przypadku poréwnywano metode
OPC firmy Horiba z metodg Arsenazo Il firmy Thermo,
w drugim metode immunoturbidymetryczng firmy Horiba

z metodg immunonefelometryczng firmy Siemens.

Obstuga aparatu

Czas potrzebny na instalacje aparatu (przygotowanie
aplikacji, kalibracja, pomiary kontrolne dla 11 metod)
wraz ze szkoleniem uzytkownika do samodzielnej
pracy wyniést tylko 8 godzin. Byto to mozliwe dzie-

ki Swietnemu przygotowaniu inzyniera serwisowego,
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wyjatkowo prostej obstudze aparatu i bardzo dobrej
jakosci oprogramowania.

Panel gtéwny podzielony jest w przejrzysty sposéb na
dziaty, ktore logicznie porzadkuja dostepne narzedzia:
zlecanie badan, podglad wynikéw w czasie rzeczy-
wistym, archiwum wynikéw, rejestracja kalibratorow
i materiatow kontrolnych, serwis i kontrola jakosci.
Pasek stanu wyswietlany w kazdym oknie zapewnia
dostep m.in. do inwentaryzacji odczynnikéw i kuwet
czy tez komunikatéw alarmowych. Wyswietlany jest
takze przewidywany czas zakonczenia analizy. Na
srodku ekranu w czytelny sposéb przedstawiony jest
aktualny stan rotora odczynnikowego i prébkowego,
dzieki czemu mozliwy jest m.in. biezacy nadzér nad
zasobem odczynnikéw, liczbg analiz wykonanych

i oczekujacych, poprawnoscig wynikdw pomiaréw

Tabela 2. Ogodlna charakterystyka ocenianych metod.

kontrolnych. Konieczno$¢ interwencji operatora (np.
z powodu braku wystarczajacej liczby czystych kuwet
lub odczynnika, braku prébki, otwartej pokrywy lub
awarii aparatu) jest sygnalizowana na biezgco za po-
mocg komunikatéw, ktére zawierajg propozycje spo-
sobu rozwigzania problemu.

Biezgca obstuga serwisowa jest ograniczona do nie-
zbednego minimum. Przed uruchomieniem aparatu
nalezy oprézni¢ pojemnik na ptynne odpady i uzupet-
ni¢ poziom wody destylowanej. Po wigczeniu aparatu
uruchamiana jest procedura startowa, w czasie ktérej
mozna uzupetni¢ czyste kuwety, usungc kuwety zuzyte,
wstawic rotor z odczynnikami. Analizator moze zostac
uruchomiony automatycznie o ustalonej wczesniej go-
dzinie. Procedura startowa wraz z jednokrotnym na-

petnieniem systemu wodg trwa okoto 10 minut. Prace

Parametr Metoda Zakres Ojetos¢ Stabilnos¢ Trwatosé
pomiarowy probki kalibracji odczynnika
(ml) (dni) po otwarciu
(dni)
ALT wg IFCC bez fosforanu 9,1-475 10 21 42
) pirydoksalu
AST wg IFCC bez fosforanu 9,0-500 10 30 56
U/ pirydoksalu
Bilirubina DCA 2,85-450 3 13 30
catkowita
(mmol/l)
Magnez Btekit ksylidylowy 0,05-1,9 2,5 19 19
(mmol/l)
Wapn OPC 0,10-5,00 4 6 37
(mmol/l)
Zelazo Ferene 2,6-180 22 63 118
(mmol/l)
Mocznik Ureaza-GLDH 0,58-35,00 3 35 54
(mmol/l)
Kreatynina Oksydaza sarkozyny/peroksydaza 6,3-2000 5,6 14 42
(mmol/l)
CRP Immunoturbidymetryczna 0,2-160 3,4 36 45
(mg/l)
RF Immunoturbidymetryczna 3,4-120 4 13 34
(1U/ml)
HbA1c THb — kolorymetryczna 4,19-15,27 27,3 14 42
(%) HbA1c -immunoturbidymetryczna 2,5
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Tabela 3. Ocena nieprecyzji i obcigzenia wynikéw uzyskanych z uzyciem aparatu Pentra C200.

Test Srednia Wartos¢
(%) nalezna

D TE A(°/o
(%) I

Wartosci $rednie, SD i CV policzono dla wynikow uzyskanych w ciggu 21 dni (kreatynina 17 dni, CRP 14 dni).

Za warto$¢ nalezng przyjeto warto$¢ przypisang podang przez producenta materiatu kontrolnego.

D (%) obliczono jako wzgledna réznice pomiedzy srednig z 21 oznaczen (dla kreatyniny 17, CRP 14) a wartoscig przypisang.TEa (%)
dopuszczalny btad catkowity (1) obliczony na podstawie zmiennosci biologicznej

(za www.westgard.com) oraz (2) wedtug Centralnego Osrodka Badania Jakosci w Diagnostyce

Laboratoryjnej w todzi (za www.cobjwdl.lodz.pl).
*wedfug programu Labquality.
N, P L, IL, IH, WBN, WBP — materiaty kontrolne ABX Pentra.

konczy procedura odbiatczania i mycia igty pipetora
i mieszadta, ktéra trwa 23 minuty. Raz w tygodniu
trzeba przemy¢ igte etanolem, co dwa tygodnie wy-
mieni¢ ptyn odbiatczajacy, raz w miesigcu przeprowa-
dzi¢ sanityzacje pojemnika na wode.

Po wifozeniu rotora odczynnikowego aparat, po-
stugujac sie czytnikiem koddéw kreskowych, ustala

automatycznie, na zadanie uzytkownika, pozycje

IN VIT

poszczegdlnych odczynnikédw na rotorze, co znacz-
nie skraca czas inwentaryzacji odczynnikéw. Po
automatycznej rejestracji odczynnika w systemie
operator uzyskuje dostep do informacji o terminie
przydatnosci odczynnika, czasie jego stabilnosci na
poktadzie analizatora, objetosci poczatkowej i licz-
bie mozliwych do wykonania analiz. W czasie pracy

zuzycie odczynnika pozostaje pod kontrolg, nawet
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jesli w kolejnych dniach kaseta bedzie umieszczana
w innych pozycjach rotora. Informacje o aktualnie
wykorzystywanych odczynnikach s3 przedstawione
w formie tabelarycznej i graficznej z sygnalizacja
barwng przekroczenia okresu waznosci, stabilnosci
na pokfadzie czy tez wyczerpania odczynnika.

Zlecanie kalibracji, pomiaréw kontrolnych i badan
pacjentéw odbywa sie w jednym oknie, co znacz-
nie ufatwia prace. Czas przygotowania list robo-
czych mozna skréci¢ dzieki zdefiniowaniu 20 roz-
nych paneli. Dodatkowa zaletg jest wyswietlanie
w tym oknie tylko aktualnie dostepnych metod oraz
wyréznianie kolorem tych, ktére wymagaja interwencji
operatora (mata objeto$¢ odczynnika, brak aktualnej
kalibracji). Mozliwe jest wykonywanie badan pomimo
nieaktualnej kalibracji, co jest dobrym rozwigzaniem,
gdyz w przypadku wielu ocenianych metod stabilno$¢
kalibracji byta znacznie dfuzsza od deklarowanej przez
producenta. Wyniki pomiaréw kontrolnych miescity
sie w wyznaczonych granicach pomimo braku nowe;j
kalibracji w przypadku HbA1c i ALT przez co najmniej
7 dni, w przypadku kreatyniny i RF co najmniej 14 dni.

W czasie pracy aparatu pokrywa analizatora pozo-
staje zamknieta i nie ma mozliwosci uzupetniania
kuwet, odczynnikéw czy wody, usuniecia zuzytych
kuwet albo sciekéw lub tez zlecania kolejnych ba-
dan, dopdki nie zostanie zakohnczona biezaca seria
pomiarowa. Mozna w tym czasie zlecac pojedynczo
badania w trybie STAT. Jest to gtéwne ograniczenie
wydajnosci analizatora, gdyz czas wykonywania po-
szczeg6lnych analiz jest podobny jak w rozwiaza-

niach innych producentéw.

Ocena nieprecyzji i obcigzenia

Nieprecyzje w warunkach posrednich oraz obcigze-
nie obliczono na podstawie 21 wynikéw uzyskanych
w materiatach kontrolnych w réznych dniach. Wyniki
przedstawiono w tabeli 3.

Uzyskane wyniki oceny precyzji i obcigzenia byty satys-
fakcjonujace. Watpliwosci budzi jedynie zbyt wysokie
obcigzenie metody oznaczania wapnia, szczegdlnie
w zakresie wartosci wysokich, i HbA1c w zakresie war-

tosci prawidtowych.

Tabela 4. Analiza regresji i korelacji wynikow uzyskanych z wykorzystaniem analizatora Pentra C200, BN Il i Dimension EXL firmy Siemens.

Test Liczebnos¢ Réwnanie regresji Wspoétczynnik korelacji
Passinga-Babloka r Pearsona

125 y = 0,0000 + 1,0000 x 0,9989
AST 118 y =-0,2762 + 0,9638 x 0,9993
Bilirubina catkowita 99 y = -0,0475 + 0,9956 x 0,9955
Magnez 105 y = -0,0200 + 1,0000 x 0,9693
Wapn 111 y =-0,4419 + 1,2432 x 0,9491
Zelazo 72 y =-0,7817 + 1,0159 x 0,9989
Mocznik 110 y = -0,4569 + 1,2455 x 0,9967
Kreatynina 112 y = -3,2594 + 1,0265 x 0,9977
CRP 71 y =-0,9923 + 1,0000 x 0,9977
RF 18 y = -1,9540 + 1,0806 x 0,9666
HbA1c 51 y = -0,6895 + 1,0696 x 0,9900
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Ryc. 3. Analiza regresji wynikdéw oznaczania aktywnosci ALT, AST, stezenia bilirubiny catkowitej, magnezu, wapnia i zelaza, uzyskanych
na analizatorach Konelab Prime 60i (Thermo) i Pentra C200 (Horiba).
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Ryc. 4. Analiza regresji wynikéw oznaczania stezenia mocznika, kreatyniny i eGFR, obliczonego wg réwnania MDRD, i CRP uzyskanych
na analizatorze Konelab Prime 60i (Thermo) oraz zawartosci HbA1c z wykorzystaniem Dimension EXL (Siemens) i RF BN Il (Siemens) i na
analizatorze Pentra C200 (Horiba).
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Badanie poréwnawcze

Wyniki analizy poréwnawczej metod analizatora
Pentra C200 i metod analizatora Konelab Prime 60i
firmy Thermo (ALT, AST, bilirubina catkowita, magnez,
wapn, zelazo, mocznik, kreatynina, CRP) oraz analiza-
tora Dimension EXL (HbA1c) i BN Il firmy Siemens (RF)
przedstawiono w tabeli 4 i na rycinach 3 i 4.

Badanie poréwnawcze metod oznaczania czynnika
reumatoidalnego byto utrudnione przez fakt, ze po-
rownywane metody nalezg do réznych grup meto-
dycznych (immunoturbidymetryczne i nefelometrycz-
ne) oraz majq rézny zakres pomiarowy i r6zng wartosc¢
odciecia dla wynikéw dodatnich. W metodzie firmy Sie-
mens jest to odpowiednio 11,3-100 IU/ml i > 15 1U/ml,
w metodzie firmy Horiba 3,4-120 1U/ml i > 30 1U/ml.
Wykonano tacznie 31 oznaczen RF, z czego 13 wynikéw
uzyskanych metoda odniesienia byto nizszych od dolnej
wartosci zakresu pomiarowego (< 11,3 IU/ml). Stezenie
RF w tym materiale oznaczone na Pentra C200 wahato
sie w granicach 3,4-6,6 1U/ml, wiec wyniki nalezy uznac
za w petni zgodne.

W przypadku pozostatych metod stwierdzono wyso-
ka zgodnos¢ wynikéw Pentra C200 z analizatorami
Konelab Prime 60i i Dimension EXL. Wyjgtkiem jest

metoda oznaczania wapnia.

Komentarz

Metoda oznaczania wapnia wykazuje obcigzenie
wzgledem wartosci nominalnej materiatu kontrol-
nego, zwfaszcza w zakresie wartosci wysokich. Row-
niez w badaniu poréwnawczym réznica dwdéch metod
w zakresie wartosci wysokich jest znaczna. O ile przy hi-
potetycznym stezeniu 2,0 mmol/L réznica obliczona na

podstawie réwnania Passinga i Babloka wynosi 2,2%, to

przy wartosci 2,55 mmol/L wynosi 7%, za$ przy stezeniu
4 mmol/l —az 13,3%. Przekracza wiec znacznie catkowity
btad dopuszczalny przyjety przez Centralny Osrodek Ba-
dania Jakosci w Diagnostyce Laboratoryjnej (6%).

W przypadku metody oznaczania hemoglobiny gli-
kowanej wyniki oceny obcigzenia w oparciu 0 mate-
riat kontrolny i wyniki badan pacjentéw sg rozbiezne.
W zakresie wartosci niskich i prawidtowych meto-
da firmy Horiba zawyza wyniki wzgledem wartosci
nominalnej materiatu kontrolnego, a zaniza wyniki
w poréwnaniu z metodg firmy Siemens. W zakresie
wartosci $rednich i wysokich wyniki dwu metod nie
réznia sie. Przy wartosci decyzyjnej 6,5% réznica dwu
metod wynosi -3,6%. Wysokie obcigzenie wynika wiec
raczej z witasciwosci lub sposobu przygotowania ma-

teriatu kontrolnego.

Whioski koncowe

Pentra C200 jest nowoczesnym analizatorem bio-
chemicznym, ktéry zapewnia uzyskiwanie wynikéw
o dobrej jakosci analitycznej. Stwierdzono wysoka
wspotzaleznos¢ wynikdw otrzymywanych z uzyciem
oryginalnych odczynnikéw Pentra ABX z wynikami
uznanych na rynku analizatoréw innych producen-
téw. Do najwazniejszych zalet aparatu nalezy petna
automatyzacja, bardzo dobrej jakosci oprogramowa-
nie, mozliwos$¢ wykonywania oznaczen immunoche-
micznych, minimalny zakres prac serwisowych i niskie
zuzycie wody. Aparat moze znalez¢ zastosowanie
przede wszystkim w matych i srednich laboratoriach,
a takze w takich, w ktérych zachodzi konieczno$¢ co-

dziennego oznaczania rzadziej zlecanych badan.

prof. dr hab. n.med. Mieczystaw Wozniak
dr n.farm. Joanna Urbaniak

Akademia Medyczna we Wroctawiu

Katedra Analityki Medycznej
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MIEDZYNARODOWY DZIEN WALKI Z WZW TYPU C

Wzw typu C stanowi problem zdrowotny w skali ogélnoswiatowej. Ocenia sie, ze zakazonych jest srednio 3% populacji
(170-200 mln), w Polsce wedtug danych PZH to 1,4-1,8%. Ze wzgledu na podobne drogi przenoszenia zakazenia bardzo
duzy procent (30-70%) oséb zakazonych HIV jest takze zakazonych HCV. Przewlekte zakazenie HCV jest gtéwng przyczyna
przeszczepien watroby w Polsce. Od 2004 r. 1 pazdziernika jest obchodzony jako Miedzynarodowy Dzien Walki z Wiruso-

wym Zapaleniem Watroby typu C. W akcje te jest oficjalnie zaangazowana Swiatowa Organizacja Zdrowia.

WARUNKI BADANIA PROFILU LIPIDOWEGO
Clinical Chemistry 2011, 57 (3)

Profil lipidowy jest jednym z najczesciej wykonywanych badan w celu oceny ryzyka rozwoju miazdzycy i/lub monitorowania
leczenia hipolipemizujacego. Zwyczajowo uprzedza sie pacjentdw o koniecznosci utrzymania okoto 12-godzinnego okresu
karencji pokarmowej (,,bycia na czczo”) w celu wyeliminowania wptywu lipidéw egzogennych. Ze wzgledu na propagowa-
nie badan populacyjnych, w ktérych pacjenci na ogot nie sg na czczo, ostatnio opublikowano szereg rozwazan o wartosci
badan wykonywanych o réznych porach dnia. W badaniach populacyjnych (58 434 oséb) wykazano utrzymujacy sie przez
6-7 godzin wzrost stezenia triglicerydéw o okoto 23 mg/dl z jednoczesnym spadkiem stezenia cholesterolu LDL, co zostato
zniwelowane po uwzglednieniu popositkowego rozcienczenia krwi. Dane te stanowia informacje istotng do dyskusji na

temat czasu pobierania krwi w celu oznaczen profilu lipidowego.

OCENA METOD OZNACZEN CHOLESTEROLU LDL
Clinical Chemistry 2011, 57 (3)

W zwigzku ze znanym faktem zaleznosci pomiedzy stezeniem cholesterolu LDL i ryzykiem incydentéw wiencowych duzo
uwagi poswieca sie ocenie metod oznaczen. Zespdt badaczy amerykanskich wykonat badania poréwnawcze stezen cho-
lesterolu LDL osmioma metodami bezposrednimi, pochodzgcymi od réznych producentéw, metoda wyliczeniowa wedtug
wzoru Friedewalda oraz metodg referencyjng, polegajaca na oddzieleniu poprzez ultrawirowanie chylomikronéw i frakgji
VLDL i straceniu frakgji LDL mieszaning heparyna-jony manganu. Nie wykazano przewagi metod bezposrednich dla klasy-
fikacji ryzyka (risk score) u pacjentoéw ze stezeniem triglicerydéw ponizej 200 mg/dl. Natomiast potwierdzono najwieksza
zgodnos¢ w ocenie ryzyka pomiedzy cholesterolem non-HDL i metodg referencyjng. Cholesterol nie-HDL, czyli zawarty we
wszystkich frakcjach aterogennych (LDL, Lpa, IDL), stanowi szczegdlnie w Stanach Zjednoczonych bardzo rozpowszechniong

informacje, wchodzaca w sktad profilu lipidowego.

IN VITRO EXPLORER
przeglgd medycyny laboratoryjnej zeszyt 2 (12) 2011




IN VITRO EXPLORER

przeglgd medycyny laboratoryjnej zeszyt 2 (12) 2011



Nawet jesli nie wszedzie jeszcze jestesmy, to wkrotce tam bedziemy...
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a takze immunochemii oraz systemu do oznaczania HbA1c firmy TOSOH

Explore the future Automotive Test Systems | Process & Environmental | Medical | Semiconductor | Scientific HOR' BA




Optymalizacja pracy w laboratorium

PENTRA DX 120 z modutem SPS Evolution ; systemem mikroskopowym HemaCAM

gwarantuja standaryzacje procedur 1 zapewniaja wysoka jakos¢ badan hematologicznych

SPS Evolution HemaCAM
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zintegrowany modut do wykonywania i barwienia w petni zautomatyzowany system mikroskopowy, pozwalajacy
preparatow mikroskopowych na szybkie i powtarzalne zliczanie komérek w rozmazach krwi

* intuicyjne oprogramowanie

e klasyfikacja zliczanych krwinek do poszczegdlnych subpopulacji WBC
e mozliwos¢ dostosowania konfiguracji bazy danych przez laboratorium
e identyfikacja i cyfrowe przechowywanie plikéw pacjenta
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