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Szanowni Panstwo,

W zwiqzku ze zblizajgcymi sig Swigtami chcialbym zlozyé
serdeczne zyczenia szczgsliwych i radosnych Swigt Bozego Narodzenia
oraz wszelkiej pomyslnosci i sukcesow w nadchodzgcym roku
wraz z podzigkowaniami za dotychczasowq owocng wspolprace.
Wspélnie z catym zespolem Roche Diagnostics Polska zycze Paristwu,
aby przy swigtecznym stole nie zabraklo Swiatla i ciepla rodzinnej
atmosfery, a Nowy Rok nidst ze sobq szczescie i pomyslnosé.

Korzystajac z okazji chcialbym réwniez poinformowa¢ o zmianach organizacyjnych
w naszej firmie. Wychodzac naprzeciw oczekiwaniom klientéw i odpowiadajac na ro-
snace potrzeby rynku utworzyliémy dzial odpowiedzialny za kompleksowa obstuge po-
sprzedazna. Satysfakcja klientéw z oferowanych im ustug jest bowiem kluczowa dla pra-
widlowego rozwoju naszej firmy. Na czele Dzialu Rozwoju i Obstugi Posprzedaznej od
1 listopada stanal Piotr Géral. Dzial ten bedzie Scisle wspélpracowal z konicowymi od-
biorcami naszych produktéw i ustug oraz zintegruje dzialania w zakresie serwisu tech-
nicznego — serwisu aplikacyjnego — informatyki laboratoryjnej — administracji i logisty-
ki serwisu.

Jednoczes$nie Dzial Sprzedazy i Marketingu Professional Diagnostics, w sklad ktére-
go wchodzi biochemia, immunodiagnostyka, hematologia, koagulologia i NPT objeta
Renata Popielecka, ktéra pracuje na rynku diagnostyki in vitro od 12 lat i jest wielu
z Panistwa dobrze znana. W ramach swoich kompetencji bedzie ona réwniez odpowia-
dala za zarzadzanie kluczowymi klientami. Renata Popielecka jest wysoce wykwalifiko-
wanym i dos§wiadczonym pracownikiem, czego dowodem jest przebieg jej kariery i licz-
ne sukcesy zawodowe.

W zwiazku z reorganizacja, zmianie ulegly telefony kontaktowe. Piotr Géral jest do-
stepny pod numerem +22 481 55 37, a Renata Popielecka — +22 481 55 45, 601 216 355.

Adresy mailowe: piotr.goral@roche.com, renata.popielecka@roche.com

Jestesmy przekonani, ze wprowadzone zmiany zostang przez Pafistwa przyjete z za-
dowoleniem i stuzy¢ beda dalszej, owocnej wspotpracy.

Zyczymy ciekawej lektury biezacego numeru,

Z powazaniem,

Andrzej Banaszkiewicz
wraz z zespotem RDP

Nasz adres:

Roche Diagnostics Polska Sp. z o.0.
ul. Wybrzeze Gdynskie 6B

01-531 Warszawa

tel. 0-22/481 54 54-60
faks 0-22/481 55 95

tel. 0-22/481 54 00-05
faks 0-22/481 55 96
e-mail: polska.diagnostics@roche.com
internet: www.rochediagnostics.pl

serwis:
obstuga klienta:

tel. 0-22/481 55 55, 56
faks 0-22/481 55 99

centrala:
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Standardy oznaczen 25-hydroksywitaminy D 2007

Elzbieta Karczmarewicz', Jacek Lukaszkiewicz’, Ewa Skorupa', Roman S. Lorenc'

Stowa kluczowe
Witamina D, 25(OH)D, absorpcja wap-
nia, ztamania, upadki, nowotwory

Keywords
Vitamin D, 25(OH)D, calcium absorption,
fractures, falls, cancer

Wstep

Badania populacyjne wykazaly, ze wia-
$ciwe zaopatrzenie organizmu w witami-
ne D optymalizuje gesto$¢ mineralna ko-
§ci, funkcje koniczyn dolnych, obniza ry-
zyko upadkéw i ztaman kosci, zmniejsza
czesto$¢ zapalenia przyzebia, redukuje
0 30-50% ryzyko wystapienia raka ster-
cza, jelita grubego, piersi i jajnikéw.
W ostatnich latach stato si¢ wiadomym,
ze oprocz nerek, synteza 1,25(OH),D
z 25(0OH)D zachodzi réwniez w szeregu
innych miejsc organizmu. Keratynocyty,
aktywowane makrofagi, komorki stercza,
gruczolu sutkowego, nablonka jelitowe-
go i wiele innych moga takze przeprowa-
dza¢ te reakcje. Wiadomo tez, ze przy
braku funkcji nerek  stezenie
1,25(0OH),D w uktadzie krazenia spada
do wartosci niewykrywalnych. 25(OH)D,
ze wzgledu na dlugi okres poéltrwania
(okolo 3 tygodni) jest gtéwnym parame-
trem oceny zaopatrzenia organizmu
w witamine D,. Pomiar stezenia
25(OH)D, w surowicy informuje o ilosci
dostepnego substratu dla syntezy aktyw-
nego hormonalnie kalcitriolu w nerkach
i innych tkankach obwodowych. Dlatego
u 0s6b zdrowych dorostych i mlodziezy
zaleca si¢ suplementacje witaming D do
uzyskania  optymalnego  stgzenia
25(OH)D w surowicy > 30 ng/ml. Przy
uposledzeniu syntezy 1,25(OH),D w ner-
kach zaleca si¢ hormonalna terapie
zastepcza kalcitriolem lub jego analo-
gami.

Witamina D

Terminem witamina D okre§lamy 2 zwiaz-
ki nalezace do grupy 9,10-sekosterydéw. Sa
to: witamina D, (ergokalcyferol, m.cz.
396,7) wystepujaca w organizmach roélin-
nych i grzybach oraz witamina D, (chole-
kalcyferol, m.cz. 384,6) wystepujaca w or-
ganizmach zwierzecych. R6znia sie one je-
dynie budowa taficucha bocznego (Rys. 1.).
Witamina D spelnia kryteria witaminy
z definicji, ktéra méwi: witaming jest sub-
stancja, ktérej niedobory w diecie mogq wy-
wolywaé stany chorobowe zwiqzane z bra-
kiem tej substancji. Terminem witamina D
nie okreslamy metabolitéw witaminy D.

25(0H)D (kalcidiol)

Pierwszym etapem aktywacji metabolicz-
nej witaminy D jest podstawienie grupy
hydroksylowej przy atomie wegla numer
25. Gléwnym miejscem, w ktérym zacho-
dzi 25-hydroksylacja witaminy D jest wa-
troba. 25(OH)D spelnia kryteria prehor-
monu z definicji, ktéra méwi: prehormon
jest substancjq wydzielanq przez gruczoly
wewnetrzne, nieposiadajgcym aktywnosci
biologicznej; prehormon przeksztalcany
jest obwodowo do aktywnego hormonal-
nie produktu, ktérym w przypadku wita-
miny D jest 1,25(0OH),D (kalcitriol).
25(OH)D, ze wzgledu na dlugi okres p6t-
trwania (okolo 3 tygodni) jest gléwnym
parametrem oceny zaopatrzenia organi-
zmu w witamine D. Pomiar stezenia
25(OH)D w surowicy informuje o iloéci
substratu dostepnego dla syntezy aktyw-
nego hormonalnie kalcitriolu w nerkach
iinnych tkankach obwodowych.

1,25(0H),D (kalcitriol)

1,25(0OH),D jest aktywnym hormonalnie
metabolitem witaminy D. Syntetyzowany
jest nie tylko w nerkach, ale takze wielu
innych tkankach i komérkach, takich jak

! Zaklad Biochemii i Medycyny Do$wiadczalnej, Instytut ,Pomnik Centrum Zdrowia Dziecka”, Warszawa

* Akademia Medyczna w Warszawie, Wydzial Farmaceutyczny, Katedra Biochemii i Chemii Klinicznej, Warszawa

jelito, osteoblasty, makrofagi, komoérki
ukladu immunologicznego, reprodukcyj-
nego, prostata czy przytarczyce.
Kalcitriol dziala za posrednictwem
specyficznych receptoré6w (VDR), maja-
cych charakter typowych czynnikéw
transkrypcyjnych. Gen kodujacy receptor
witaminy D znajduje si¢ u czlowieka na
chromosomie 12q. Czasteczka receptora
sklada sie z 427 aminokwaséw. Zwigzanie
1,25(0OH),D z VDR umozliwia ekspresj¢
okolo 200 genéw ukierunkowanych za-
réwno na dzialanie w zakresie ,klasycz-
nym” — udzial w regulacji homeostazy mi-
neralnej organizmu, jak i ,nieklasycznym”
— poprzez receptory aktywnej formy wita-
miny D odkryte i nadal odkrywane
w tkankach, narzadach i komoérkach nie-
zwiazanych z gospodarka mineralna.

1,25(0H),D - dziatanie klasyczne
Podstawowa rola 1,25(OH),D syntetyzo-
wanego w nerkach jest regulacja og6lno-
ustrojowej homeostazy wapniowo-fosfo-
ranowej poprzez oddzialywanie na nerki,
jelito i kosci. W jelicie 1,25(OH),D ula-
twia przenikanie wapnia do wnetrza ente-
rocyta, zwieksza szybko$¢ przeptywu wap-
nia przez cytozol komoérki oraz jego trans-
fer przez blone podstawna do ukladu kra-
zenia. W nasileniu transportu fosforanéw
bierze udzial zalezny od witaminy D ko-
transporter sodowo-fosforanowy.

W przypadku kosci witamina D jest
niezbedna dla zapewnienia jej prawidlo-
wej mineralizacji, przy czym czyni to po-
przez zapewnianie wilasciwej dostepnosci
wapnia 1 fosforanéw w krazeniu.
1,25(0OH),D jest réwniez jednym z czyn-
nikéw stymulujacych wytwarzanie przez
osteoblasty kolagenu, na ktérym odklada-
ja si¢ nowe krysztaly hydroksyapatytu.
Jednak w obecno$ci podwyzszonych ste-
zef parathormonu (PTH) aktywna forma
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witaminy D stymuluje osteoblasty do wy-
twarzania cytokin pobudzajacych osteo-
klasty do wzmozonej resorpcji kosci. Inne
z wytworzonych przez osteoblasty czynni-
kéw powoduja fuzje prekursoréw oste-
oklastéw i tworzenie dojrzalych osteokla-
stow. Ten kierunek dzialania witaminy
D powoduje podwyzszanie stezenia wap-
nia i fosforanéw w krazeniu zwigzany
z resorpcja kosci.

Kolejnym narzadem bioracym udzial
w regulacji homeostazy mineralnej sa ner-
ki. 1,25(OH),D zsyntetyzowany w nerkach
pod wpltywem stymulacji PTH, poprzez
receptory witaminy D znajdujace si¢ w ko-
morkach kanalikéw nerkowych hamuje
swoja wlasng synteze uruchamiajac réw-
nocze$nie 24-hydroksylaze, co prowadzi
do zwigkszenia produkgji 24,25(OH),D.

Kluczowa role w utrzymaniu home-
ostazy mineralnej odgrywaja przytarczy-
ce. Poprzez obecny na komoérkach glow-
nych w nich VDR aktywna forma wita-
miny D hamuje syntez¢ i wydzielanie
PTH.

1,25(0H),D - dziatanie nieklasyczne
Oprécz tkanek i narzadéw bioracych
udzial w utrzymaniu homeostazy mineral-
nej, receptory witaminy D odkryto w bar-
dzo wielu innych lokalizacjach. W niekt6-
rych z nich, jak np.: trzustka, nadnercza,
tarczyca, przysadka, 1,25(OH),D pelni ro-
l¢ regulatora ich czynnoéci wydzielnicze;.
W pozostalych, do kt6rych naleza komér-
ki uktadu odpornosciowego, krwiotwoér-
czego, skoéry, mieséni, ale takze komérki
réznych nowotworéw (czerniak, nowo-
twory piersi, prostaty, jelita grubego i in-
ne), 1,25(OH),D spelnia role czynnika
ulatwiajacego réznicowanie, antyprolife-
racyjnego i regulujacego angiogeneze. Jest
to miedzy innymi wynik zatrzymania cy-
klu odnos$nych komérek we wczesnej fazie
podzialu — G1.

W ostatnich latach stato si¢ wiadomym,
ze oprocz nerek, wytwarzanie 1,25(OH),D
z 25(OH)D zachodzi réwniez w szeregu in-
nych miejsc. Keratynocyty, zaktywowane
makrofagi, komoérki prostaty, gruczotu sut-
kowego, nabtonka jelitowego i wiele innych
moga takze przeprowadzac t¢ reakcje. Tego
rodzaju model dzialania 1,25(OH),D obej-
muje regulacje proliferacji i ré6znicowania

si¢ komoérek oraz apoptozy. Implikacja tych
auto- i parakrynnych dzialan witaminy
D jest przekonanie, ze regulacja poziomu
wytwarzanego przez hydroksylazy obwo-
dowe 1,25(0OH),D odbywa si¢ na szczeblu
lokalnym, w miejscu jego powstawania
i dzialania, niezaleznie od ogélnoustrojo-
wego ukladu zapewniajacego homeostaze
mineralna.

W tabeli 1. przedstawiono charaktery-
styke 25(OH)D i 1,25(0OH),D. 25(OH)D
jako metabolit o dlugim okresie péttrwania,
modyfikowany jedynie przez synteze skorna
i wchlanianie jelitowe, jest najlepszym wy-
ktadnikiem zaopatrzenia organizmu w wi-
tamine D.

tycznego, jakim jest stezenie 25(OH)D
w surowicy, ale rowniez parametréow dy-
namicznych, ktére umozliwia ocene efek-
tywnosci biologicznej witaminy D na po-
ziomie ogdlnoustrojowej homeostazy
wapniowo-fosforanowej oraz lokalnych
efektéw na poziomie tkankowym. Do pa-
rametréw dynamicznych oceny zaopa-
trzenia organizmu w witamine D zalicza
sie poziom PTH, poziomy markeréw ob-
rotu kostnego, optymalizacj¢ masy kost-
nej, optymalizacje silty mig$niowej oraz
obnizenie czesto$ci wybranych schorzen
w badaniach populacyjnych. Stosujac
analize poziomu 25(OH)D w surowicy
wzgledem parametr6w dynamicznych

Tabela 1. Charakterystyka metabolitow witaminy D

Parametry charakterystyki 25(0H)D 1,25(0H),D
Stezenie w surowicy 8-50 ng/ml 20-60 pg/ml
Okres péltrwania 25 dni 7 godzin
Wplyw czynnikéw zewnetrznych UV, suplementacja, pozywienie = Unieruchomienie, Ca
Wplyw hormonéw Nie wplywaja 1,25(0OH),D, PTH,
FGF-23, Ca, P
Powinowactwo do VDR niskie wysokie
Powinowactwo do DBP wysokie niskie

Pierwotne i wtdérne deficyty
i niedobory witaminy D
Przeprowadzone badania wykazaly, ze de-
ficyty i niedobory witaminy D (st¢zenie
25(OH)D ponizej 20 ng/ml) wystepuja
u 30% mlodziezy oraz 70% kobiet po me-
nopauzie w Polsce. Przyczynami niedobo-
ru witaminy D u zdrowych sg (Tabela 3.):
1. Obnizenie syntezy skdrnej zwiazane z:
a) szerokoscia geograficzna
b) stylem zycia
¢) uzywaniem filtréw UVB
d) procesami starzenia
2. Niedostateczna podaz witaminy D
w pokarmach i suplementach zywnosci
Niedobér witaminy D towarzyszy tak-
ze wielu chorobom (dysfunkcja watroby
i nerek, zespoly zlego wchlaniania, oty-
tos¢, glukokortykosteroidoterapia, lecze-
nie padaczki) (Tabela 2.), a nieleczony
uniemozliwia osiagnigcie wlasciwego
efektu terapii podstawowej tych schorzen.

Ocena zaopatrzenia organizmu w wita-
mine D - kryteria niedoboru i deficytu

Do oceny stanu zaopatrzenia organizmu
w witamine D uzywa si¢ parametru sta-

ustalono, ze dla wszystkich badanych
wskaznikéw optymalne zaopatrzenia
organizmu w witamine D obserwowano
powyzej stezenia 30 ng/ml 25(OH)D.
Proponowana terminologie oceny zaopa-
trzenia organizmu w witamine D przed-
stawia Tabela 3. Wtasciwe stezenie
25(OH)D w surowicy musi zapewnia¢ nie
tylko odpowiednig synteze 1,25(OH),D
w nerkach (istotna w regulacji homeosta-
zy Ca-P), ale réwniez syntez¢ tego meta-
bolitu w innych tkankach wykazujacych
aktywno$é¢ 1a-hydroksylazy witaminy D.
Wykazano, ze stgzenie 25(OH)D w zakre-
sie 40-100 ng/ml optymalizuje gestos¢
mineralng kosci, funkcje konczyn dol-
nych, zdrowie zebdéw, obniza ryzyko
upadkéw, zlaman kosci oraz wystapienia
raka prostaty.

Problem bior6wnowaznosci

witaminy D, i D,

Istnieje wiele prac dokumentujacych za-
sadnicze réznice w efektywnosci biolo-
gicznej witaminy D, i D; (Tabela 4.). Ak-
tywno$¢ biologiczna witaminy D, jest
trzykrotnie mniejsza od aktywnosci bio-
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Tabela 2. Przyczyny i skutki deficytow witaminy D

Przyczyny deficytow witaminy D

Przyczyna

Obnizona synteza skérna
1. Stosowanie filtréw ochronnych pochtaniajacych UVB

2. Pigmentacja skory — pochlanianie UB przez melanine

3. Procesy starzenia — obnizenie zawarto$ci 7-dehydrocholesterolu w skorze

4. Pora roku, szeroko$¢ geograficzna, pora dnia — liczba fotonéw
zalezy od kata padania promieni stonecznych

Obnizenie biodostepnoéci

1. Uposledzenie wchlaniania — mukowiscydoza, celiakia, choroba
Whipple’a, choroba Crohna, terapie obnizajace st¢zenie cholesterolu

2. Otylo$¢ — wychwytywanie witaminy D
przez tkanke tluszczowa

Przyspieszony katabolizm

1. Terapie przeciwpadaczkowe, glukokortykosteroidoterapia,
postepowania po przeszczepach, terapia AIDS

Karmienie piersia

1. Niskie stezenie witaminy D w mleku czlowieka

Obnizona synteza 25(OH) witaminy D

1. Uposledzenie funkcji watroby
a. umiarkowane
b. uposledzenie funkcji watroby >90%

Zwicgkszona utrata 25(OH)D z moczem

1. Zesp6l nerczycowy — utrata z moczem 25(OH)D zwigzanej z DBP
(bialkiem wigzacym i transportujacym calcidiol)

Przewlekta niewydolnos¢ nerek

1. Stadium 2 i 3 (filtracja klebuszkowa 31-89 ml/min/1,73 m’)
— hiperfosfatemia zwigksza poziom FGF23, kt6ry hamuje aktywno$¢
1-0-hydroksylazy nerkowej

2. Stadium 4 i 5 (filtracja ktebuszkowa < 30 ml/min/1,73 m?)

Choroby genetyczne

1. Krzywica typu I — mutacja genu kodujacego
1-0-hydroksylaze witaminy D (CYP27B1)

2. Krzywica typu II — mutacja genu kodujacego VDR

3. Krzywica typu III

4. Krzywice hipofosfatemiczne (autosomalnie dominujace)
— mutacja w genie kodujacym katabolizm FGF23

5. Krzywice hipofosfatemiczne sprzezone z chromosomem X
— mutacja genu PHEX, podwyzszenie poziomu FGF23

—

—

—

—

—

Skutek

. Obnizenie syntezy witaminy D

— SPF 8 0 92%
— SPF 15 0 99%

. Obnizenie syntezy witaminy D o 99%
3.
. Powyzej 35 stopnia szerokosci geograficznej poinocne;j

U 0s6b >70 r.z. obnizenie syntezy witaminy D o 75%

nie ma syntezy skdrnej od listopada do lutego

. Uposledzenie wchlaniania witaminy D w jelicie

. Obnizenie biodostepnosci witaminy D

. Aktywacja proceséw katabolizmu 25(OH)D i 1,25(OH),D

do nieaktywnego kwasu kalcitriowego

. Zwigkszone ryzyko niedoboru witaminy D

u dzieci karmionych wylacznie piersia

. a. Uposledzenie wchlaniania witaminy D,

synteza 25(OH)D w normie
b. brak syntezy 25(OH)D

. Obnizenie stezenia 25(OH) witaminy D

. Obnizone wydalanie fosforanéw, spadek syntezy 1,25(OH),D

. Hipokalcemia, wtérna nadczynno$¢ przytarczyc,

spadek syntezy 1,25(OH),D

. Uposledzenie syntezy 1,25(OH),D lub jej brak

. Podwyzszone stezenie 1,25(OH),D, czg$ciowa

lub catkowita oporno$¢ na 1,25(0OH),D

. Oporno$¢ tkanek docelowych na 1,25(OH),D
. Obnizenie syntezy 1,25(OH),D

. Obnizenie syntezy 1,25 (OH),D

Tabela 3. Sugerowana terminologia umozliwiajgca okreslenie stanu zaopatrzenia organizmu w witamine D

na podstawie stezenia 25(0H)D w surowicy

Stezenie 25(0H)D w surowicy

Symptomy biochemiczne/kliniczne

Ostry hyperparatyroidyzm, uposledzone wchlanianie wapnia,

krzywica, osteomalacja, miopatia

Podwyzszony poziom PTH, obnizone wchlanianie jelitowe wapnia,

obnizona gesto$¢ mineratu kostnego, subkliniczna miopatia

nmol/I ng/ml
Deficyt 0-25 0-10
Niedoboér >25-50 >10-20
Hipowitaminoza D >50-75 >20-30
Poziom zalecany 70-200 30-80
Poziom toksyczny >250 >100

Niskie zasoby witaminy D w organizmie, nieznacznie podwyzszony PTH
Nie obserwuje si¢ zaburzen zwigzanych z funkcjg witaminy D w organizmie

Wzmozone wchlanianie wapnia w jelitach, hyperkalcemia, hyperkalcuria
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Tabela 4. Parametry aktywnos$ci biologicznej witaminy D, i D,.

Parametr aktywnosci biologicznej
Powinowactwo do DBP metabolitu
hydroksylowanego w pozycji 25
Okres péttrwania metabolitu
watrobowego

Powinowactwo do hydroksylazy
watrobowej

Hydroksylacja w pozycji 24

przez hydroksylazy watrobowe
Powinowactwo do VDR
hydroksylowanych metabolitow
Wochlanianie w jelicie

logicznej witaminy D;. Jest to wynikiem
réznic w powinowactwie do enzymoéw hy-
droksylujacych w watrobie (efekt przy-
spieszonego katabolizmu), stabszego wia-
zania aktywnych metabolitow do biatka
wigzgcego w surowicy — DBP (efekt krot-
szego okresu poltrwania) oraz receptora
komoérkowego VDR.

Toksycznos$é witaminy D

Food and Nutrition Board w roku 1997
okreslil najwigksza bezpieczng dawke wi-
taminy D (Tolerable Upper Intake Level —
UL) jako 2000 IU. Analiza badan opubli-
kowanych do roku 2007 okresla te warto$é
jako zbyt restrykcyjna i niezgodna z do-
stepnymi badaniami klinicznymi. Autorzy
postuluja UL dla witaminy D rzedu
10 000 IU (dawce réwnej ilosci witaminy D
syntetyzowanej podczas syntezy skor-
nej), a bezpieczne stezenie 25(OH)D
w surowicy do 100 ng/ml. Opublikowano
dotychczas 10 prac opisujacych dobrze
udokumentowane przypadki zatrucia wi-
taming D. U wszystkich pacjentéw steze-
nie 25(OH)D wynosilo od 200 do
1480 ng/ml. W opisanym polskim przy-
padku 7-miesiecznego dziecka stezenie
25(OH)D przy pelnych objawach zatrucia
wynosilo 400 ng/ml. Chociaz przeprowa-
dzona analiza uwzglednita wszystkie pro-
cedury oceny zagrozenia stosowane przez
Food and Nutrition Board, nalezy pamie-
taé, ze dostepne dane z badan klinicznych
nie uwzgledniaja wszystkich czynnikéw,
ktére nalezy wzia¢ pod uwage. W wiek-
szo$ci badanych prac oceniano tylko
hiperkalcemie a nie badano hiperkalcurii,

ktéra w efekcie dlugoterminowym

Witamina D, Witamina D,
niskie wysokie
krotki dhugi
niskie wysokie

tak nie
niskie wysokie
D,=D, D,=D,

jest szczegblnie niebezpieczna dla funkeji
nerek.

Metodyka oznaczen 25(0H)D
Oznaczanie 25(OH)D w surowicy jest
procedura trudng z trzech podstawowych
przyczyn:

1) duzej hydrobowosci 25(OH)D, co wia-
ze si¢ z zagrozeniem interferencji licz-
nych skladnikéw surowicy (tak zwany
efekt macierzy),

2) wystepowaniem w surowicy zaréwno
pochodnych witaminy D, jak i D;,

3) wystepowaniem w surowicy dzieci ste-
reoizomeru 3-epi-25(OH)D,.

Metody bezposrednie i posrednie
Metody oznaczen 25(OH)D mozna po-
dzieli¢ na:

1) bezposrednie — pomiar metodami fizy-
kalnymi. ,Ztotym standardem” w ozna-
czaniu 25(OH)D w surowicy sa pomia-
ry bezpoérednie: metoda wysoko-
sprawnej chromatografii cieczowej
(HPLC) oraz spektrometrii masowej
sprzezonej z chromatografia cieczowy
(LC-MS). Metody te majg mozliwosé
oceny stezenia zaréwno 25(OH)D, jak
i25(OH)D,

2) posrednie — wykorzystujace wigzanie
25(OH)D z biatkami, takimi jak DBP
(CPBA — competitive protein binding as-
say) czy przeciwcialo (RIA — radioim-
munoassay, ELISA — enzyme-linked im-
munoassay, ECL — elektrochemilumine-
scence).

Metody manualne i automatyczne
Liczne metody manualne to metody posred-
nie wykorzystujace do oznaczen badz biatko
wiazace (CPBAs — competitive protein bin-
ding assay ze znacznikiem, ktérym jest tryto-
wany metabolit), badZ metody radioimmu-
nologiczne (RIA ze znacznikiem znakowa-
nym jodem radioaktywnym lub wskazni-
kiem chemiluminescencyjnym). W meto-
dach tych wystepuje etap ekstrakgji surowicy
poprzedzajacy wlasciwe oznaczenie.

Istotnym postgpem jest wprowadzenie
w pelni automatycznych metod oznacza-
nia poziomu 25(OH)D, opartych na tech-
nologii immunochemiluminescencyjnej,
ktére rokuja duze nadzieje odnoénie po-
prawy wiarygodno$ci analitycznej tego
parametru klinicznego. System automa-
tyczny europejski (Roche Diagnostics)
oznacza wylacznie 25(OH)D,, a system
amerykanski  (LIAISON) 25(OH)D,
i 25(OH)D,. Metodami tymi oznacza si¢
stezenie 25(OH)D bezposrednio w suro-
wicy, bez wstepnego etapu oczyszczania.
W tym przypadku nalezy zwréci¢ uwage
na mozliwo§¢ wystapienia opisanego
uprzednio efektu macierzy.

Metody referencyjne w oznaczeniach
25(0H)D

Istnieja trzy metody referencyjne (tzw.
»zlote standardy”) w oznaczeniach
25(OH)D:

1. GC-MS

2. HPLC

3. ALTM (All laboratory trimmed mean)

Tabela. 5. Stezenie 25(0H)D oznaczane r6znymi metodami w populacjach dzieci

i dorostych

Metoda oznaczen
HPLC

CLIA
DBP
ECL

Poziom 25(0H)D
9,1-23,9 ng/ml (zima)
RIA 9,9—41,5 ng/ml
9,5-52,0 ng/ml
11-56 ng/m (dzieci)
5-56 ng/ml (kobiety po menopauzie)

Pismiennictwo
Jones (1978)
Hollis (1997)
Hollis (2005)

Prészynska (1987)

Karczmarewicz (2006)
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Kontrole jako$ci w badaniach 25(0H)D
Wewnetrzna kontrola laboratoryjna
Codzienna wewnetrzna kontrola labora-
toryjna jest niezbednym elementem kon-
troli jakosci w badaniach 25(OH)D. Po-
stepowanie to jest szczegblnie istotne
w przypadku metod manualnych obar-
czonych najwickszym bledem ze strony
analityka. Jako wewnetrzna kontrole labo-
ratoryjna stosuje si¢ w tym przypadku od-
powiednio przygotowane surowice zlew-
kowe.

Metody automatyczne posiadaja wia-
sne zestawy probek kontrolnych, ktére
stosuje sie zgodnie z zaleceniami produ-
centa, najczesciej jako kontrole codzienng
lub co najmniej z kazdym nowym zesta-
wem oznaczeniowym i w przypadku kali-
bracji aparatu.

Kontrola zewnetrzna - DEQAS

(The International External Quality

Assessment Scheme for Vitamin D

Metabolities)

Analizy migdzynarodowego systemu kon-

troli jako$ci oznaczen metabolitéw wita-

miny D DEQAS (The International Exter-

nal Quality Assessment Scheme for Vitamin

D Metabolities) wykazaly, ze:

1) metody radioreceptorowe dwukrotnie
zawyzaja rzeczywiste stezenie 25(OH)D
W surowicy

2) metody manualne obarczone sg wyso-
kim bledem zaleznym od kompetencji
osoby wykonujacej analize

3) metody radioimmunologiczne maja
rézna specyficzno$¢ wzgledem po-
chodnych witaminy D, i D..

Stezenie 25(0H)D w réznych populacjach
Stezenie 25(OH)D w réznych popula-
cjach oznaczane odmiennymi metodami
mieszcza si¢ w zakresie od 9 do 56 ng/ml
(Tabela 5.), przy czym w zimie gérna gra-
nica obniza si¢ do 24 ng/ml.

Podsumowanie

Zaleca sie wszystkim laboratoriom ozna-
czajacym 25(OH)D uczestniczenie w mig-
dzynarodowym systemie kontroli jakosci
DEQAS, gdzie wyniki badanh poréwnywa-
ne sa wzgledem zlotych standardéw:
ALTM, HPLC i LC-MS. Tylko badania
z takich laboratoriéw beda publikowane.

/ 22

21

H
OH 7-dehydrocholesterol 19 Cholekalcyferol
(prowitamina D;) (witamina D,)
H
OH
X
H
OH
Ergosterol Ergokalcyferol

(prowitamina D,) (witamina D,)

-

Rysunek 1. Wzory witamin D2 i D3 oraz ich prekursoréw.

Elecsys Vitamin D, (25-0OH)

llosciowe oznaczanie 25-hydroksy witaminy D,
material: surowica lub osocze (EDTA, heparyna)
czas oznaczania: 18 min.

zakres pomiarowy: 4,0-100,0 ng/ml
10,0-250,0 pmol/L

Aplikacje do oznaczania na analizatorach:
Elecsys 2010, Modular E170
cobas” 6000, cobas e 601, cobas e 411

Wysoka swoistos$é testu Elecsys Vitamin D, (25-0OH):
zminimalizowanie reakcji krzyzowych z witaming D,

Nr kat. 03314847190, Elecsys Vitamin D, (25-OH) (100 oznaczen)
Nr Kat. 03314855190, Elecsys Vitamin D, (25-OH) CalSet (4 x 1,0 ml)
Nr kat. 11972227122, Elecsys PreciControl Bone (6 x 2,0 ml)

Test juz dostepny w sprzedazy!!!

- /
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Zastosowanie szybkiej diagnostyki NT-proBNP
w kardiochirurgii — nowe perspektywy dla klinicystow

Grzegorz Suwalski, Klinika Kardiochirurgii I-szej Katedry i Kliniki Kardiologii AM w Warszawie

Wprowadzenie - wyniki

najnowszych badan nad NT-proBNP

w praktyce klinicznej

Sposoby oceny obciazenia komor i stopnia
niewydolno$ci serca w grupie pacjentéw
z chorobami ukladu krazenia w ostatnich
kilku latach skierowaly si¢ zdecydowanie
w strong nieinwazyjnych i szybkich pomia-
réw iloSciowych wybranych molekul
w osoczu. Obecnie jednym z najlepiej po-
znanych i szeroko stosowanych w kardiolo-
gii jest N-konicowy fragment propeptydu
natriuretycznego B (NT-proBNP). Synteza
calej rodziny peptydéw natriuretycznych
zwiazana jest z obciazeniem wstgpnym jak
i nastepczym serca. W warunkach przecia-
zenia objetosciowego komor serca docho-
dzi do zwigkszonej syntezy BNP, co uru-
chamia zlozone procesy majace na celu
wzrost wydalania sodu, a co za tym idzie
wody z lozyska naczyniowego. Wydaje sie,
ze dobrze potwierdzone sprzezenie miedzy
napieciem $cian jam serca a st¢zeniem 0so-
czowym NT-proBNP wskazuje na ten
marker jako klinicznie przydatny'.

I faktycznie jest tak, ze coraz to nowsze
doniesienia naukowe wskazujg na zasto-
sowanie oznaczenn NT-proBNP w progno-
zowaniu niepozadanych zdarzen sercowo-
-naczyniowych w kolejnych grupach pa-
cjentéw z niewydolnoscia serca, choroba
niedokrwienna serca, ostrymi zespolami
wiencowymi itd. Coraz szerzej probuje si¢
stosowa¢ taktyke optymalizacji terapii na
podstawie oznaczen NT-proBNP (tzw.
BNP-guided therapy)’.

Co otworzylo nowe perspektywy

dla analiz NT-proBNP w kardiochirurgii?
Technologia oznaczen st¢zenia peptydu
w osoczu ulega stalym uproszczeniom
i zastgpuje niegdy$ trudne do wykonania
badania tatwymi, szybkimi i obarczonymi
malym ryzykiem bledu ludzkiego.
W przypadku NT-proBNP, CRP, IL-6 czy

kilku innych markeréw mamy na rynku
dostgpne urzadzenia i testy do szybkiej
analizy przylézkowej. Analizatory Cardiac
reader i cobas® h 232 firmy Roche posia-
daja mozliwo§¢ wykonania ilo§ciowego
oznaczenia: NT-proBNP, Troponiny T,
Mioglobiny, D-Dimeru i CK-MB masy.
7Zbliza to zaawansowang i nowoczesna
ocen¢ NT-proBNP do praktyki kliniczne;j.

W osrodkach kardiochirurgicznych na
calym $wiecie najwigksza grupe stanowia
pacjenci kierowani do chirurgicznego le-
czenia choroby wienicowej (pomostowa-
nie tetnic wiencowych) oraz osoby z za-
stawkowymi wadami serca (zastawki aor-
talna, mitralna), gdzie wykonywane sa za-
biegi chirurgicznej wymiany lub naprawy
(plastyki) zastawki. Duzg grupe pacjen-
tow stanowia osoby z niewydolnoscia ser-
ca, chorzy po przebytym zawale serca,
z licznymi obcigzeniami, ktére maja istot-
ny wplyw na rokowanie wczesne i odlegte.
I tutaj kolejne narzedzie szybkiej, niein-
wazyjnej oceny wydolnosci serca i obcig-
zenia ukladu krazenia moze przyczynié
sic do potencjalnej poprawy wynikéw
w postepowaniu kardiochirurgicznym.

Cardiac reader

Kwalifikacja do operac;ji

W pierwszym etapie kwalifikacji chorego
do jakiejkolwiek interwencji kardiochi-
rurgicznej okreslane jest ryzyko proce-

dury wedlug europejskiego systemu Eu-
roscore Logistics. W grupie ocenianych
parametréw bierze si¢ pod uwage réw-
niez te opisujace wydolno$¢ serca i obcia-
zenie ukladu krazenia — frakcje wyrzuto-
wa lewej komory, ci$nienie w tetnicy
plucnej. Ocena tych parametréw wyma-
ga wykonania echokardiografii i cewni-
kowania tetnicy plucnej (cewnik Swan-
-Ganza). Istnienie korelacji miedzy frak-
cja wyrzutowg lewej komory, ci$nieniem
w tetnicy plucnej oraz ci$nieniem zakli-
nowania kapilar plucnych a stezeniem
NT-proBNP, wskazuje na ten peptyd jako
przydatne narzedzie w kwalifikacji cho-
rych do operacji i ocenie ryzyka powi-
ktann wczesnych. Z naszych wstepnych
obserwacji wynika, ze NT-proBNP ozna-
czane przedoperacyjnie ma potencjal
czulszego narzedzia niz echokardiogra-
fia. Operowano w naszym o$rodku bo-
wiem pacjentéw, u ktérych nie stwier-
dzono obnizenia frakcji wyrzutowej le-
wej komory ponizej 50%, a dopiero po
znieczuleniu pacjenta i wykonaniu po-
miaréw hemodynamicznych mieliSmy
przed oczami obraz niewydolnosci serca.
Zmierzone wtedy st¢zenie NT-proBNP
wynosito ponad 1000 pg/ml.

Kolejnym waznym klinicznie zastoso-
waniem prostej oceny ilosciowej NT-
-proBNP jest mozliwo$¢ wyboru najlep-
szego momentu na poddanie pacjenta
cigzkiej operacji kardiochirurgicznej (np.
wymianie zastawki aortalnej). Dzigki te-
mu, ze stgzenia NT-proBNP moga zmie-
niaé sie istotnie nawet w odstepie kilkuna-
stu lub kilkudziesieciu godzin, bez istot-
nych zmian w echokardiografii, mozliwe
jest optymalizowanie wyréwnania przed-
operacyjnej niewydolnosci serca wynika-
jacej z trwajacej od dluzszego czasu obja-
wowej wady zastawkowej. Wiadomo bo-
wiem, ze operowanie w okresie destabili-
zacji niewydolnosci serca wiaze si¢ z wigk-
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sza liczba powiklan w okresie wczesnym,
bowiem dolozenie do obrazu patofizjolo-
gicznego takich czynnikéw obciazajacych
jak krazenie pozaustrojowe, kardioplegia
(zatrzymanie akgji serca), glebokie znie-
czulenie, zastosowanie amin katecholo-
wych, sztuczna wentylacja, oraz sama
zmiana warunkéw hemodynamicznych
po wymianie lub naprawie zastawki serca,
moze zdekompensowaé uklad krazenia
we wczesnym okresie pooperacyjnym
i doprowadzi¢ do rozwiniecia zespotu
matego rzutu. By¢ moze wykorzystanie
czasu przed operacja na ustalenie opty-
malnego wypelnienia lozyska naczynio-
wego (czesto odwodnienie pacjenta),
zwiekszenie dawek lekéw beta-adrenoli-
tycznych, czy nawet czasowe zastosowanie
kontrapulsacji wewnatrzaortalnej, tak by
doprowadzi¢ do istotnego obnizenia NT-
-proBNP, pomoze poprawi¢ wyniki wcze-
sne, szczegblnie w grupie najciezszych
chorych.

W naszym o$rodku prowadzac przed-
operacyjna ocen¢ chorych uwzgledniaja-
ca pomiar NT-proBNP widzimy osoby
kierowane z wada zastawkowa serca
z réznymi warto$ciami stezenia tego pro-
hormonu. Zawsze jednak przekraczaja
one stezenia 300-350 pg/ml, co nalezy za-
akceptowad, poniewaz sa to osoby z nie-
wydolnoscig serca przebiegajaca na pod-
tozu wady serca. Populacja ta nie byta ni-
gdy pod tym katem oceniana w bada-
niach klinicznych. Stad tez wazna jest
wspolpraca z kolegami kardiologami
kwalifikujacymi do operacji. By¢ moze
z ich strony szersze zastosowanie NT-
-proBNP nie kaze czekaé na rozwiniecie
objawéw wady, lecz pozwoli wczesniej,
z mniejszym ryzykiem skierowaé pacjen-
ta do chirurgicznego leczenia wady za-
stawkowej serca.

Ocena okotooperacyjna

Przyl6zkowy i prosty w wykonaniu po-
miar NT-proBNP z krwi pelnej hepary-
nizowanej przy zastosowaniu analizatora
Cardiac reader, lub cobas® h 232 spraw-
dza si¢ w warunkach intensywnej terapii
pooperacyjnej. Prowadzone w Klinice
prace maja na celu okreslenie profilu
zmian stezenia NT-proBNP w kolejnych
wczesnych dobach po operacji kardiochi-

rurgicznej. Oceniana jest korelacja synte-
zy NT-proBNP z inwazyjnymi metodami
pomiaru obciazenia serca — o$rodkowym
ci$nieniem Zzylnym, ci$nieniem zaklino-
wania w tetnicy ptucnej, rzutem minuto-
wym serca czy §rednim ci§nieniem tetni-
czym. By¢ moze NT-proBNP okaze sig
prostym narzedziem oceny optymalnego
prowadzenia wypelnienia lozyska naczy-
niowego jak i wskazan do wlaczenia
amin katecholowych. Wzrost NT-
-proBNP moze wyprzedzaé¢ rozwinigcie
zespotu matego rzutu, co pozwoliloby na
szybsza reakcje i zastosowanie migdzy in-
nymi mechanicznych metod wspomaga-
nia krazenia np. kontrapulsacji we-
wnatrzaortalnej.

Nasze wstgpne obserwacje pokazuja, iz
zmiany stezenia NT-proBNP po operacji
serca niekoniecznie musza odpowiadaé
naszym wyobrazeniom. I tak spotykamy
si¢ zarowno z bardzo wysokimi wartoscia-
mi w odlegtych dobach jak i ze znaczna
redukcja syntezy NT-proBNP kilka go-
dzin po operacji.

cobas h 232

Odlegte monitorowanie

- po operacjach zastawkowych

i ablacji migotania przedsionkow
Trzecim elementem prac badawczych
prowadzonych w Klinice Kardiochirurgii
I-szej Katedry i Kliniki Kardiologii AM
w Warszawie jest odlegla ocena (wielolet-
nia) wynikéw chirurgicznego leczenia
choréb serca.

Prowadzony w Klinice od wielu lat
prospektywny rejestr chorych poddanych
chirurgicznej ablacji migotania przed-
sionkéw obejmuje wizyty kontrolne co

3—6 miesigcy po operacji, podczas ktorych
przeprowadzamy badania echokardiogra-
ficzne i 24-godzinne badania Holtera. Te-
raz poszerzyliSmy rejestr o ocene¢ odle-
glych zmian stezenia NT-proBNP
w aspekcie utrzymania rytmu zatokowego
lub migotania przedsionkéw.

Ciekawym ambulatoryjnym zastoso-
waniem jest okre§lanie zmian NT-
-proBNP w kolejnych miesiacach i latach
po wymianie zastawki serca. Dobrze do-
brana proteza aortalna powinna zmniej-
sza¢ obciazenie nastepcze serca i umozli-
wiaé regresje przerostu mie$niéwki (re-
modeling wsteczny). Prawdopodobnie
jednak najsilniejszym czynnikiem poope-
racyjnych zmian stezenia NT-proBNP be-
dzie jego przedoperacyjna warto$¢ okre-
§lajaca wyjSciowe uszkodzenie miocar-
dium.

Podsumowanie

Badania kliniczne przeprowadzane ostat-
nimi laty w populacjach pacjentéw kar-
diologicznych pokazuja szeroka przydat-
no$¢ kliniczng pomiaru NT-proBNP za-
réwno w ocenie ryzyka jak i monitorowa-
niu leczenia. Z kolei latwos¢ i szybko$¢
nowych systeméw przytézkowych umoz-
liwiaja sprawne wkroczenie analizy NT-
-proBNP do o$rodkéw kardiochirurgicz-
nych. Poczatkowe dane zachecaja do pro-
wadzenia dalszych badan nad uzyteczno-
$cig oceny NT-proBNP w kwalifikacji
chorych, terapii pooperacyjnej i odleglym
monitorowaniu wynikow.

Pismiennictwo:

1 Shah MR, Hasselblad V, Tasissa G, et al...
Rapid Assay Brain Natriuretic Peptide and
Troponin | in Patients Hospitalized With
Decompensated Heart Failure (from the
Evaluation Study of Congestive Heart Failure
and Pulmonary Artery Catheterization
Effectiveness Trial). Am J Cardiol. 2007;
1009:1427-33.

2 Alter P Rupp H, Rominger MB, Vollrath A,
et al.: Relation of B-type natriuretic peptide
to left ventricular wall stress as assessed

by cardiac magnetic resonance imaging

in patients with dilated cardiomyopathy. Can
J Physiol Pharmacol. 2007; 858:790-799.
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cobas® ¢ 111 w matym laboratorium

Katarzyna Strawa, Kierownik Laboratorium Diagnostycznego FET — Krasnik SA.

W pierwszym poéltroczu firma Roche Dia-
gnostics Polska wychodzac na przeciw ocze-
kiwaniom $rednich i malych laboratoriéw,
wprowadzila na polski rynek nowy automa-
tyczny analizator biochemiczny cobas® ¢ 111
z wbudowanym modulem ISE.

W naszym laboratorium analizator
cobas ¢ 111 pracuje od przeszlo szesciu
miesiecy. Jako przyzaktadowa przychodnia
$wiadczymy ustugi nie tylko w zakresie me-
dycyny pracy, ale takze obstugujemy 9-ty-
sieczny POZ oraz spegcjalistyke, wykonujac
oznaczenia w 50-70 probkach dziennie
w o$miogodzinnym systemie pracy.

Od pierwszych dni nowy analizator nie
stwarzal nam najmniejszych probleméw
zaréwno technicznych, jak i tych zwigza-
nych z jego obstuga.

Zastosowane przez producenta, bardzo
dobre oprogramowanie operatorskie
(réwniez w jezyku polskim) pozwolito
pracownikom laboratorium blyskawicz-
nie wdrozy¢ si¢ do rutynowej pracy.

Aparat ten ma wbudowany kolorowy,
dotykowy monitor LCD, ktérego menu
gléwne jest bardzo przejrzyste i ulozone
w logiczny sposdb tak, ze dostep do poszcze-
gblnych jego zaktadek jest dziecinnie prosty.

Wszystkie sygnalizowane automatycznie
czynnosci obstugowo-konserwacyjne, nie-
zbedne do szybkiego przygotowania analiza-
tora do pracy, zawieraja krotkie, proste in-
strukcje wySwietlane na ekranie. Znacznie
ulatwia to nie tylko ich wykonanie, ale jest
réwniez bardzo przydatne do skrupulatnego
prowadzenia dokumentacji systemu jakosci.

Jak przystalo na dobrej klasy analiza-
tor, w cobas ¢ 111 znajduje si¢ 27 pozy-
cyjny, chtodzony dysk odczynnikowy. Po-
myslodawcy zadbali w nim o mozliwosé¢
uzycia w codziennej pracy do 8 takich
dyskow. Jest to niezwykle pomocne
w sprawnej organizacji pracy, umozliwia-
jac zestawianie réznych paneli badai na
poszczegblnych wymiennych dyskach,
w zalezno$ci od indywidualnych potrzeb
kazdego laboratorium.
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Zastosowano rdéwniez jednorazowe
kuwety pomiarowe ulozone po 10 sztuk
w segmentach. Gwarantuje to nie tylko
sprawna wymiang zuzytych kuwet na no-
we, ale przede wszystkim wysoka jako$¢
otrzymanych wynikéw badan.

Kontrowersyjnie postrzegana na po-
czatku przeze mnie o§miopozycyjna taca
na probki badane, wbrew pozorom, nie
stanowi zadnego ograniczenia. Staly do-
step do wszystkich znajdujacych si¢ na
tacy prébek badanych oraz mozliwos§é
ciaglego monitorowania ich statusu
sprawia, ze po automatycznym pobraniu
materialu z danej prébki jest ona uwal-
niana.

Pozwala to nam na plynna wymiane
pobranych do analizy probek na nastep-
ne. Takie rozwigzanie znacznie skraca
nam czas oczekiwania na koncowe wyniki
wszystkich badan.

Bardzo praktycznym rozwiazaniem
zastosowanym w tym niewielkim urza-
dzeniu jest mozliwo$¢ uzywania zar6wno
probéwek pierwotnych zamknigtego sys-
temu pobierania krwi, jak réwniez naczy-
nek wtérnych na prébki w postaci ku-
beczkéw (cups) lub malych kubeczkow
(mikrocups). Jest to niezbedne i bardzo

pomocne w sytuacji testu wykonywanego
przy uzyciu mikrometody.

Dostepna jest rowniez funkcja wykry-
wania pecherzykéw powietrza w préb-
kach badanych. Wszelkie nieprawidlowo-
$ci wysSwietlane sa na ekranie monitora,
w postaci komunikatéw o bledach, z bar-
dzo krotka instrukcjg umozliwiajaca ich
usunigcie przez operatora.

Analizator ten, z pozoru niewielki, ma
szereg innych, bardzo funkcjonalnych
mozliwosci jak, np.: mozliwo§¢ rozcien-
czenia patologicznych prébek w stosun-
ku 1:1 lub 1:10 i automatycznego przeli-
czenia otrzymanego z rozcieiczenia wy-
niku, czy mozliwos¢ szybkiej analizy pré-
bek cito.

Bardzo czytelne i proste menu pozwa-
la nam réwnocze$nie monitorowacé liczbe
wolnych kuwet reakcyjnych, zasobnosci
pokladu odczynnikowego z mozliwoscia
wgladu we wszystkie dane poszczegdlnych
odczynnikéw na aktualnie zaladowanym
dysku, lacznie z ich seria, data waznosci
oraz liczba dostepnych testow.

W analizatorze cobas ¢ 111 mamy tez
mozliwo$¢ monitorowania temperatury
chlodzenia dysku odczynnikowego, jak

i temperatury rotora reakcyjnego.

cobas c 111
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Karta graficzna kontroli precyzji - odtwarzalno$¢

Ckres przygotowawczy

Amylaza w surowicy / Cobas C111 - AMYL2 [U/I]

~

Okres przygolowawczy. 24-05-20U7 — Z21-08.2007
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Bardzo dobra
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Nalezy podkresli¢, ze tak jak w innych
analizatorach wysokiej klasy, tak i w anali-
zatorze cobas ¢ 111 kalibracja jest zako-
dowana na pojemniku odczynnikowym
w postaci kodu kreskowego. Po zeskano-
waniu i zaladowaniu odczynnika na po-
klad, uzytkownik dokonuje jedynie reka-
libragji testu w czasie zalecanym przez
producenta lub na wlasne zyczenie.

Kalibrowanie bezobstugowych elek-
trod jonoselektywnych odbywa si¢ auto-
matycznie, co 5 godzin, jak réwniez na zy-
czenie uzytkownika.

Zgodnie z obowigzujacymi wymogami
analizator cobas ¢ 111 ma wbudowana we-
wnatrzlaboratoryjna kontrole jakosci. Mo-
dul ten pozwala na automatyczna oceng
wynikéw kontroli w czasie rzeczywistym
w odniesieniu do precyzji i doktadnosci me-
tody. Udokumentowaniem wysokiej jakosci
otrzymywanych na analizatorze cobas ¢
111 wynikéw sa dolaczone zar6wno wykre-
sy kontrolne w postaci kart Levey-Jenning-
sa, jak 1 kart oceny precyzji metody.

O duzej funkcjonalnosci oraz ograni-
czeniu do minimum wszelkich czynno$ci
obstugowych analizatora cobas ¢ 111,

(am -\
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$wiadczy¢ moze réwniez fakt, ze wszystkie
funkcje myjace sa tu wykonywane auto-
matycznie stosownie do liczby zadanych
testoéw, za pomoca odczynnika ze zbiorni-
ka zewnetrznego. Réwniez na pokladzie
odczynnikowym znajduje si¢ jeden z od-
czynnikéw myjacych przeznaczony do in-
tensywnego plukania igly w dodatkowym
automatycznym cyklu mycia.

Analizator cobas” ¢ 111 ma réwniez
mozliwo$§¢ podlaczenia do komputera ze-
wnetrznego i dwukierunkowej wspotpra-
cy z systemem informatycznym. Progra-
mowanie analizatora jest calkowicie zasta-
pione informacjami wprowadzanymi do
programu CENTRUM firmy Marcel. Re-
jestracja zlecen w tym programie moze
nastegpowal recznie lub automatycznie,
poprzez odbiér zlecen z innego systemu,

np. bezposrednio z oddzialéw szpitalnych.
System, elastyczny w konfiguracji, pozwa-
la na zastosowanie r6znych procedur —
kody kreskowe probéwek mozna zastapi¢
numerami pozycji listy roboczej, tworzo-
nej automatycznie. Po wstawieniu prébek
do analizatora wystarczy wpisac (recznie)
w analizatorze ich numer, i dalsza proce-
dura przebiega juz samoczynnie.
Odebrane wyniki z analizatora opatry-
wane sg przez program jednostkami, war-
toSciami referencyjnymi i przedstawiane
do autoryzacji operatorowi. Po ewentual-
nych poprawkach czy powtdrkach zaak-
ceptowane wyniki sa drukowane lub odsy-
tane do innego systemu informatycznego.
Ponadto program automatycznie archi-
wizuje dane, prowadzi i drukuje ksiege pra-
cowni oraz tworzy pelne statystyki rozlicze-

niowe za zadany okres czasu o praktycznie
nieograniczonych mozliwosciach podzialu
i precyzyjnego wyboru zadanych danych.
Na podstawie dotychczasowej pracy na
analizatorze cobas ¢ 111, z cala odpowie-
dzialnos$cig chce podkresli¢, ze spelnia on
wszelkie nasze oczekiwania pod katem
funkcjonalnosci i praktycznosci. Jego nie-
zawodno$¢, bezawaryjnos§¢ oraz banalnie
prosta obstuga, stawia go naszym zdaniem
na pierwszym miejscu wiréd dostepnych
na rynku automatycznych analizatoréw
biochemicznych dedykowanych $rednim
i malym laboratoriom medycznym.
Jednoczes$nie mozliwo$¢ pracy na wy-
sokiej jakosci odczynnikach, kalibratorach
i materialach kontrolnych firmy Roche,
gwarantuje wysoka jako§¢ wszystkich
otrzymywanych wynikéw.

Oznaczanie szybkosci reakcji sedymentacji

we krwi przy uzyciu systemu TEST 1

— poréwnanie z metodg Sedimatic 100,
turbidymetryczng metoda oznaczania poziomu
fibrynogenu oraz wptyw biatek monoklonalnych

Nasser E. Ajubi, Andries . Bakker i Gita A.van den Berg, Stichting KCL,
Department of Clinical Chemistry, Leeuwarden, Holandia

Streszczenie

Wstep: Oznaczanie szybkosci reakgji sedy-
mentacji we krwi (length of sedimentation
reaction in blood, LSRB) jest czgsto uzywane
w codziennej praktyce medycznej do oceny
aktywnosci choréb. Ostatnio wprowadzo-
no metode¢ mikrosedymentacji (TEST 1™),
w ktdrej uzywa si¢ probki krwi antykoagu-
lowane EDTA. Celem niniejszej pracy byla
charakterystyka tej metody poprzez poréw-
nanie jej z konwencjonalng metoda Wester-
grena (Sedimatic 100). Ponadto badano za-
lezno$¢ pomiedzy fibrynogenem a LSRB
oraz wplyw bialek M na wynik LSRB.

12

Metody: Do poréwnania pomigdzy meto-
dami TEST 1 i Sedimatic 100 uzyto loso-
wo wybrane pary prébek (n=733); fibry-
nogen mierzono w probkach z EDTA
(n=765) metoda turbidymetryczng. Po-
nadto mierzono LSRB w 29 prébkach
z EDTA w parach probéwek z surowica od
pacjentow, u ktoérych wykryto biatko M.

Winiki: System TEST 1 wykazal doskonala
korelacje z metoda Sedimatic 100 (y=1,00x;
n=733; r=0,92, 95% CI od 0,90 do 0,93;
p<0,0001) i brak znaczacego odchylenia
(0,15 mm/h, 95% CI od 0,48 do 0,75
mm/h). Ponadto wyniki LSRB oznaczane

w TEST 1 daly zadowalajaca korelacje z za-
warto$cig fibrynogenu (y=3,13+0,06x;
n=765; r=0,78, 95% CI od 0,75 do 0,80;
P<0,0001). W prébkach zawierajacych biat-
ka M stwierdzono zadowalajaca korelacje
pomiedzy zawarto$cia bialka M a LSRB
mierzonym w TEST 1 (y=0,69+0,22x;
n=29; r=0,71, 95% CI od 0,45 do 0,85;
p<0,0001), natomiast doskonalg korelacje,
kiedy brano pod uwage jedynie biatka
M klasy IgM (y=—0,95+0,23x; n=9; r=0,93,
95% CI od 0,71 do 0,99; p<0,0002).

Whioski: Wyniki potwierdzaja wczesniej-
sze doniesienia, ze TEST 1 jest rzetelng me-
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toda pomiaru LSRB i po raz pierwszy wy-
kazuyja ilosciowa zalezno$¢ pomiedzy LSRB
w TEST 1 a bialkami M, szczeg6lnie klasy
IgM.Clin Chem Lab Med 2006; 44:904-6.

Slowa kluczowe: fibrynogen; dlugos¢ re-
akcji sedymentacji we krwi; biatka M;
choroby reumatologiczne; TEST 1; meto-
da Westergrena.

Oznaczanie szybkosci reakgji sedymen-
tacji we krwi (length of sedimentation reac-
tion in blood, LSRB) jest proste, niedrogie
i czgsto stosowane w codziennej praktyce
medycznej. Metoda Westergrena, ktéra
dlugo byla jedyna dostepna technika
oznaczenia LSRB, nadal uznawana jest za
metode referencyjna, jesli wykonywana
jest zgodnie z wytycznymi Miedzynarodo-
wej Rady ds. Standardyzacji w Hematolo-
gii (International Committee for Standardi-
zation in Haematology, ICSH)". Jakikol-
wiek stan powodujacy wzrost stezenia fi-
brynogenu (np. ciaza, cukrzyca, schytkowa
niewydolnos¢ nerek, choroba serca, ukla-
dowe zapalne choroby tkanki tacznej oraz
nowotwory) moze zwigkszy¢é warto$é
LSRB**. Ponadto naladowane dodatnio
czasteczki takie jak biatka monoklonalne,
ktére obecne sa przy szpiczaku mnogim
lub makroglobulinemii Waldenstroma,
zwigkszaja LSRB poprzez przyspieszanie
tworzenia rulonéw przez erytrocyty. Mi-
mo ze istnieje duza liczba publikacji na te-
mat LSRB, jego podwyzszona warto$¢ po-
zostaje wynikiem malo swoistym’. Jednak-
ze pomiar LSRB nadal uwazany jest za me-
tode z wyboru do monitorowania choréb
reumatycznych, takich jak reumatoidalne
zapalenie stawéw i reumatyczny bol wielo-
mie$niowy (polymyalgia rheumatca)’.

Ostatnio wprowadzono bardzo szybka
metode mikrosedymentacji LSRB (TEST 1,
SIRE Analytical Systems, Udine, Wlochy),
w ktoérej uzywa si¢ standardowe probki
krwi antykoagulowanej EDTA. System ten
oceniano doglebnie we wczesniejszych ba-
daniach; wykazuje on dobra korelacje
z metodami zalecanymi przez ICSH, steze-
niami fibrynogenu (oznaczanymi metoda
oparta na pomiarze czasu protrombino-
wego) oraz okazuje sig, ze hematokryt nie
ma wplywu na wyniki®”. W niniejszym ba-
daniu ocenialiémy system TEST 1 do

\
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Fibrynogen (g/1)

Biatko M (g/1)

~

40 T
L *
T .
20 ..E . - : * *
o cmew ."ﬁ h,:._.L:g_e., ..... g mm - =
10 'Ec iy Ny fo: " 4 Lhd
r ?‘ . L0 .1 2
- * e .
0 1 - : * o:: " - hd
A0 B alew % o,
k- - - _ e T
b oy
=20 =~E— : “": * {.o
+ P
30 % vt
_de o : " P _}_ PR R : P _§_ R ;_% i i
0 20 40 60 80 100 120

Srednie LSRB w TEST 1 i Sedimatic 100 (mm/h)

0 : it i e
0 25 S0 75 100 125
LSRB w TEST 1 (mm/h)
25
0 i : PR :. P ¢ i : n i :. e e
0 20 40 &0 80 100 120

LSRB w TEST 1 (mm/h)

J

Rycina 1. Wykresy przedstawiajgce réznice pomigedzy wartosciami LSRB dla metod TEST 1 i Sedimatic 100 (A), ko-
relacje LSRB TEST 1 z zawartos$cia fibrynogenu (B) oraz stezeniem biatka monoklonalnego (C). Fibrynogen mierzo-
no (w osoczu z EDTA) w systemie Modular P800 (Roche Diagnostics, Mannheim, Niemcy) przy uzyciu metody tur-
bidymetrycznej®. Biatka monoklonalne wykrywano przy pomocy elektroforezy surowicy w systemie SPIFE 2000
(Helena Biosciences Europe, Gateshead, WIk. Bryt.) z nastgpujaca immunofiksacja przy uzyciu odpowiednich prze-
ciwciat przeciw immunoglobulinom (SPIFE IFE-9 kit, Helena Biosciences Europe). Analize statystyczng wykonano
w programach MS Excel ‘98 (Microsoft(tm), Redmond, WA, USA) and Analyse-It (Analyse-It Software Ltd., Leeds,
UK). (A) Linie poziome (przerywane) okreslaja granice zgodnosci (od 17,0 do 16,9 mm/h). Srednie odchylenie -0.15
mm/h (95% CI - od 0,48 do 0,75 mm/h). (B) Krzywa regresji przedstawiajaca korelacje (y=3,13 + 0,06x; n=765;
r=0,78, 95% CI - od 0,75 do 0,80; p< 0,0001) pomigedzy wynikami LSRB TEST 1 (0$ x) i zawarto$ciag fibrynogenu
(08 y). (C) Krzywa regresji przedstawiajaca korelacje (r=0,71; n=29, p< 0,0001, linia ciagta, kota i kwadraty) pomig-
dzy wynikami LSRB TEST 1 (0$ X) i stezeniem biatka monoklonalnego (0§ y). Linia przerywana (—-) przedstawia
linig korelacji pomiedzy LSRB w TEST 1 i stezeniem biatka M IgM (r=0,93; n=9, p<<0,0002, kwadraty).
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oznaczania LSRB. Najpierw poréwnalismy
warto$ci LSRB z analizatora TEST 1 z wy-
nikami otrzymanymi metoda Sedimatic
100 (Goffin Meyvis, Etten-Leur, Holan-
dia). Ponadto w pewnych podgrupach pa-
¢jentéw analizowali$my wyniki obu testéw
— u pacjentéw z chorobami reumatolo-
gicznymi i pacjentéw z podejrzeniem
gammopatii monoklonalnej. Dodatkowo
mierzono stezenie fibrynogen, aby oceni¢
zalezno§¢ pomiedzy rzeczywistymi steze-
niami fibrynogenu mierzonymi przy po-
mocy metody turbidymetrycznej® a war-
to$ciami LSRB w TEST 1.

Wykazano doskonalg ogélng korelacje
pomiedzy systemem TEST 1 i metoda Se-
dimatic 100, uzyskujac nastepujace war-
tosci korelacji: y=1,00x; n=733; r=0,92,
95% CI od 0,90 do 0,93; p<0,0001.

Jak przedstawiono na wykresie Blan-
da-Altmana na Rycinie 1., §rednie odchy-
lenie wyniosto —0,15 mm/h.

Nie stwierdzilismy bledu systematycz-
nego pomiedzy obiema metodami, na co
wskazuje 95% przedzial ufnosci, znajdujacy
si¢ w zakresie od —0,48 do 0,75 mm/h (gra-
nice zgodnosci — od 17,0 do 16,9 mm/h). To
jest catkowicie zgodne z wczedniejszymi
pracami, w ktérych przedstawiono podob-
na korelacje danych z innymi metodami
ICSH®**". LSRB otrzymane dwiema meto-
dami bylo réwniez poréwnane w prébkach
pochodzacych od pacjentéw z rozmaitymi
zaburzeniami reumatycznymi (reumato-
idalne zapalenie stawéw — 40%, zapalenie
stawu — 15,2%, zesztywniajace zapalenie
stawow kregostupa — 8,8%, ostre dnawe za-
palenie stawéw — 8% 1 inne — 26%). Obser-
wowalismy dobrg korelacje (y=0,64+0,89x;
n=150; r=0,93, 95% CI od 0,91 do 0,95;
p<0,0001) w tej grupie probek (dane nie
prezentowane). Te wyniki wskazuja, Ze me-
toda TEST 1 jest szczegdlnie odpowiednia
do pomiaru LSRB u pacjentéw z zaburze-
niami reumatycznymi.

Oznaczaliémy stezenie fibrynogenu
przy pomocy metody turbidymetrycznej"
w probkach z EDTA, dla ktérych zmierzo-
no réwniez LSRB. Nasze wyniki wykazuja
zadowalajaca korelacje pomiedzy zawarto-
§cia fibrynogenu a warto$cia LSRB
(y=3,13+0,059x; n=765; r=0,78, 95% CI
od 0,75 do 0,80; p<0,0001). Wczesniejsze
badanie dalo réwniez znaczaca, cho¢ niz-
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sza (r=0,49), korelacj¢ z LSRB mierzonym
metoda TEST 1”. Musimy wzia¢ pod uwa-
ge co najmniej dwa mozliwe wytlumacze-
nia tej réznicy — inna populacja pacjentéw
lub inna metoda oznaczania fibrynogenu.
Wedlug naszej oceny to drugie jest najbar-
dziej prawdopodobna przyczyna, ponie-
waz stosowali§my oznaczanie fibrynogenu
przy uzyciu turbidymetrii, podczas gdy in-
ni badacze wczesniej stosowali koagulo-
metryczne. Z jednej strony turbidymetria
moze by¢ mniej specyficzna dla fibrynoge-
nu, ale z drugiej — testy oparte na pomia-
rze czas6w krzepnigcia moga by¢ zaburzo-
ne przez obecno$¢ heparyny i produktow
degradacji fibrynogenu. Wreszcie przy
uzyciu TEST 1 oznaczali§my LSRB w ogra-
niczonej liczbie prébek (n-29) pochodza-
cych od pacjentéw z obecnoscia biatek mo-
noklonalnych w znanym stezeniu (w za-
kresie od 1 do 22,8 g/1; IgM 31%, IgG 49%,
IgA 20%) w odpowiednich prébkach
z EDTA. Stwierdzono zadowalajaca korela-
cj¢ pomiedzy zawartoscia biatka monoklo-
nalnego i LSRB w TEST 1 (y=0,69+0,22x;
n=29; r=0,71, 95% CI od 0,45 do 0,85;
p< 0,0001), a doskonalg korelacje, kiedy
wzigto pod uwagge bialtka jedynie klasy IgM
(y=-0,95+0,23x; n=9; r=0,93, 95% CI
0d 0,71 do 0,99; p<0,0002). Mozna dysku-
towag, ze IgM z racji swojej pentamerowe;j
budowy, moze stuzy¢ jako silniejsze zrédlo
tworzenia rulonéw erytrocytéw w porow-
naniu z IgG czy IgA, w ten spos6b prawdo-
podobnie tlumaczac ilosciowa zalezno$¢
pomiedzy LSRB TEST 1 a stezeniem IgM.

Podsumowujac, niniejsza praca po-
twierdza poprzednie doniesienia, ze TEST
1 jest wiarygodna metoda pomiaru LSRB
oraz po raz pierwszy wykazuje ilo§ciowa
zalezno§¢ pomiedzy LSRB w TEST 1
a bialkami monoklonlnymi, szczegélnie
klasy IgM.

’*“;,. Ill
.
| ”‘

Tekst oryginalny pochodzi z Clin Chem Lab
Med 2006;44(7):904-906 © 2006 by Walter
de Gruyter * Berlin + New York. DOI
10.1515/CCLM.2006.151.
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Mity na temat cukrzycy

Mit nr 1:

CUKRZYCA MOZNA SIE ZARAZIC

0D KOGOS INNEGO

NIE! Mimo ze nie do konica wiadomo dla-
czego niektdre osoby choruja na cukrzyce,
wiadomo na pewno, ze cukrzyca nie jest
zarazliwa. Nie mozna si¢ nia zarazi¢ tak jak
katarem, czy grypa. Wydaje sig, ze istnieje
powiazanie genetyczne zwiazane z cukrzy-
ca, szczegblnie jesli chodzi o typ drugi.
Pewna role odgrywa tez styl zycia.

Mit nr 2:

LUDZIE Z CUKRZYCA NIE MOGA JESC
StODYCZY ANI CZEKOLADY

Slodycze i desery moga by¢ spozywane
przez osoby z cukrzyca jezeli sa czeScia
zdrowej diety lub polaczone z ¢wiczeniami
fizycznymi. Slodycze nie sa zakazane dia-
betykom bardziej niz ludziom zdrowym.

Mit nr 3:

JEDZENIE ZBYT DUZEJ ILOSCI CUKRU
POWODUJE CUKRZYCE

NIE! Cukrzyca jest powodowana kombi-
nacja czynnikéw genetycznych i stylu zy-
cia. Nadwaga zwigksza ryzyko wystapienia
cukrzycy typu drugiego. Jezeli w Twojej
rodzinie byly przypadki cukrzycy, prze-
strzeganie zdrowej diety oraz regularne
¢wiczenia fizyczne s zalecane, aby utrzy-
maé odpowiednia wagg ciala.

Mit nr 4:

LUDZIE Z CUKRZYCA POWINNI JESC
SPECJALNE POSILKI

DLA DIABETYKOW

Zdrowa dieta diabetyka jest taka sama jak
u zdrowego czlowieka — o niskiej zawar-
tosci tluszczu (szczeg6lnie tych nasyco-
nych i kwaséw ttuszczowych typu ,trans”
znajdujacych si¢ w produktach przetwo-
rzonych), z umiarkowana iloécig soli i cu-
kru, z positkami opartymi na petnoziar-
nistych produktach, warzywach oraz
owocach. ,Diabetyczne” i ,dietetyczne”
wersje produktéw nie przynosza zadnych
korzysci. W dalszym ciagu podnosza ste-
zenie cukru we krwi, sa zazwyczaj drozsze
i moga takze wywola¢ biegunke jesli za-

—

wieraja stodziki, ktérych dany organizm
nie toleruje.

Mit nr 5:

JEZELI MASZ CUKRZYCE,
POWINIENES JESC TYLKO MALE
ILOSCI PRODUKTOW BOGATYCH

W SKROBIE, TAKICH JAK PIECZYWO,
ZIEMNIAKI | MAKARONY

Produkty bogate w skrobie sa cze$cig zdro-
wej diety. To co jest istotne, to rozmiar por-
¢ji. Pieczywo pelnoziarniste, platki zbozo-
we, makaron, ryz i warzywa o duzej zawar-
tosci skrobi — takie jak ziemniaki, groszek
czy kukurydza — moga by¢ czescia positku
lub przekaski. Kluczowa sprawg jest porcja.
Dla wigkszosci 0s6b z cukrzyca 3—4 porcje

zywnosci zawierajacej weglowodany beda
odpowiednie. Produkty z pelnego ziarna
i bogate w skrobi¢ sa dobrym Zrédlem

blonnika, ktéry ma pozytywny wplyw na
trawienie i usprawnia prace jelit.

Mit nr 6:

LUDZIE Z CUKRZYCA SA BARDZIEJ
PODATNI NA PRZEZIEBIENIA

I INNE CHOROBY

NIE! Jesli masz cukrzyce wcale nie jeste$
bardziej podatny na przezigbienie czy in-
ng chorobg. Jednak zaleca sig, aby osoby
chore na cukrzyce szczepily si¢ przeciwko
grypie. A to dlatego, ze jakakolwiek infek-
¢ja ma negatywny wplyw na kontrole cu-
kru we krwi, co zwigksza ryzyko wystapie-
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nia hiperglikemii, a u oséb z pierwszym
typem cukrzycy zwigksza tez prawdopo-
dobienstwo kwasicy ketonowe;.

Mit nr 7:

INSULINA POWODUJE MIAZDZYCE

| WYSOKIE CISNIENIE

Nie, insulina nie powoduje miazdzycy. Ist-
nieja laboratoryjne dowody, ze insulina
moze pobudzaé niektére z wczesnych
proceséw powiazanych z miazdzyca. Dla-
tego niektorzy lekarze obawiajg sie, ze in-
sulina moze przyczyni¢ si¢ do podwyzsze-
nia ci$nienia krwi oraz twardnienia na-
czyn krwiono$nych. Ale tak nie jest!

Mit nr 8:

INSULINA POWODUJE TYCIE,

A PONIEWAZ OTYLOSC

MA NIEKORZYSTNY WPLYW

NA ORGANIZM, NIE POWINNO SIE JEJ
PRZYJMOWAC

Rézne badania pokazaly, ze korzysci
z kontroli glukozy oraz przyjmowania in-
suliny daleko przewyzszaja ryzyko tycia.

Mit nr 9:

OWOCE SA ZDROWYM POZYWIENIEM.
DLATEGO MOZESZ ICH JESC

TAK DUZO, ILE CHCESZ

Owoce sa zdrowym pozywieniem. Za-
wieraja blonnik oraz duzo witamin i mi-

neraléw. Poniewaz zawierajg tez weglo-
wodany, nalezy je uwzgledni¢ w planie
positkéw. Porozmawiaj ze swoim dietety-
kiem na temat ilo$ci oraz czestotliwosci
i rodzajéw owocéw, ktére powiniene$
jesc.

Mit nr 10:

NIE MUSISZ NICZEGO ZMIENIAC

W KONTROLI CUKRZYCY

JESLI WARTOSC HEMOGLOBINY
GLIKOWANEJ NIE JEST WYZSZA

NIZ 8%

Im lepsza kontrola cukru we krwi, tym
mniejsze ryzyko powiklan wynikajacych
z cukrzycy. Warto§¢ HbAlc okolo 7% nie
oznacza dobrej kontroli. Celem jest osig-
gniecie wartoéci ponizej 7%. Im Twdj
wynik HbAlc jest blizszy wartosci
u zdrowego czlowieka (ponizej 6%), tym
mniejsze prawdopodobienstwo powi-
klan. Jednak wzrasta wtedy ryzyko hipo-
glikemii, szczeg6lnie przy pierwszym ty-
pie cukrzycy. Porozmawiaj z lekarzem
lub kims$ z zespolu medycznego na temat
jaki wynik HbAlc jest dla Ciebie najod-
powiedniejszy.

Artykut pochodzi ze strony:
www.diabetes.org/diabetes-myths.jsp
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