LDL-c direct FS*

Katatalogova cisla:
Kat.¢. Baleni

141319910021 R1 5x20 mL + R2 1x25mL
1413199 10 026 R1 5x80mL + R2 1x 100 mL
141319910930 R1 4 x 20 mL + R2 2x10mL

Pouziti
Diagnosticka reagencie pro kvantitativni in vitro stanoveni LDL
cholesterolu (LDL-C) v séru nebo heparinové plazmé fotometricky

Shrnuti

Cholesterol se obvykle ziskava stfevni absorpci cholesterolu z
potravy a Zlu¢ovych cest, ale mlze byt také syntetizovan de novo v
riznych tkanich, pfevazné v jatrech a stfevech. Dospély ¢lovék na
nizkocholesterolové dieté obvykle syntetizuje asi 800 mg
cholesterolu denné. Cholesterol je nezbytny pro vSechny buriky a je
Siroce pouzivan jako hlavni strukturalni slozka bunéénych membran
a jako substrat pro syntézu Zzlu€ovych kyselin, vitaminu D a
pohlavnich hormond (estradiol, progesteron, androsteron a
testosteron). Cholesterol je nerozpustny ve vodé, a proto musi byt
transportovan vézany na bilkoviny. Lipoproteiny jsou komplexni
Castice s centralnim jadrem obsahujicim estery cholesterolu a
triglyceridy (TG) obklopené volnym cholesterolem, fosfolipidy a
apolipoproteiny, které usnadnuji tvorbu a funkci lipoproteina.
Plazmatické lipoproteiny Ize rozdélit do rliznych tfid na zakladé
velikosti, slozeni lipidG a apolipoprotein(; ¢étyfi hlavni tfidy jsou:
Chylomikrony, lipoproteiny s velmi nizkou hustotou (VLDL),
lipoproteiny s nizkou hustotou (LDL) a lipoproteiny s vysokou
hustotou (HDL). Nizkohustotni lipoproteiny jsou odvozeny od VLDL
a IDL (Intermediate Density Lipoprotein) v plazmé a obsahuiji velké
mnozstvi cholesterolu a esterd cholesterolu. Hlavni ulohou LDL je
dodavat tyto dvé formy cholesterolu do perifernich tkani. Nejméné
dvé tretiny cirkulujiciho cholesterolu jsou v LDL. Dlkazy z
epidemiologickych, genetickych a klinickych intervenénich studii
ukazaly, Ze LDL je kauzalni pfi€¢inou v procesu rozvoje
aterosklerotického kardiovaskularniho onemocnéni (ASCVD).
Vysoky LDL-C je jednim z hlavnich rizikovych faktord, které
pfispivaji k tvorbé aterosklerotickych platd v arterialni sténé a je
silné spojen s ischemickou chorobou srde¢ni (ICHS) a souvisejici
mortalitou. Vysledky nedavnych klinickych studii o snizeni LDL-C
naznaduji pokralujici pfinosy pfi nizkych koncentracich. Pfimy
linearni vztah mezi farmakologickym snizenim LDL-C a relativhim
snizenim rizika kardiovaskularnich pfihod byl pozorovan u tfi
riznych tfid 1ék(: statiny, ezetimib a inhibitory proprotein konvertazy
subtilisin/kexin typu 9 (PCSK9). Standardni lipidovy panel
predstavuje dobfe zavedenou platformu pro hodnoceni rizika, ale
tento panel sam o sobé muze byt nedostate¢ny a/nebo zavadéjici.
V souc€asné dobé vétsina screeningovych doporuceni doporucuje
méfeni Uplného lipidového profilu véetné celkového cholesterolu
(TC), LDL-C, HDL-cholesterolu (HDL-C) a TG. [1-6]

Metoda

Pro stanoveni LDL-C existuji riizné metody. Referenéni metodou je
ultracentrifugace, kterd je zdlouhava a technicky naro€na, proto
neni vhodna pro rutinu. Béznym pfistupem ke stanoveni LDL-C v
klinické laboratofi je Friedewaldlv vypocet, ktery odhaduje LDL-C z
meéfeni TC, triglycerid( (TG) a HDL-C, ale tato metoda se LDL-C
pouze pfiblizuje a podléha dobfe zavedenym omezeni. Koncem
minulého stoleti byly zavedeny homogenni metody LDL-C pro plné
automatizované stanoveni. Tyto metody umoziuji pfimé stanoveni
LDL-cholesterolu a vykazuji dalSi vyhody oproti dfive pouzivanym
metodam. LDL-c direct FS je homogenni metoda bez
centrifugacnich krokd pro pfimé méreni LDL-cholesterolu. Blokové
polymerni detergenty chrani HDL, VLDL a chylomikrony tak, Ze
pouze LDL-cholesterol je selektivné stanoven enzymatickym
méfenim cholesterolu. [7]

CHE & CHO
LDL-cholesterol ester ~———p  A*-Cholestenon +
free fatty acids +
H,0,
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POD
H,O,+ 4-Aminoantipyrine + ———p  Blue dye + H,O
H-DAOS

Intenzita vzniklého barviva je pfimo umérna koncentraci cholesterolu
a méfi se fotometricky.

Reagencie

SloZeni a koncentrace

R1: Pufr pH 6.65 20 mmol/L
Peroxidaza (POD) = 2000 U/L
N-(2-hydroxy-3-sulfopropyl)- = 0.7 mmol/L
3,5-dimethoxyaniline sodium salt (H-

DAOS)

R2: Pufr pH 8.15 20 mmol/L
Cholesterol esteraza (CHE) > 2000 U/L
Cholesterol oxidaza (CHO) = 2000 U/L
peroxidaza (POD) = 15000 U/L
4-Aminoantipyrin (4-AA) = 1.5 mmol/L

Skladovani a stabilita

Reagencie jsou stabilni do data exspirace uvedeného na soupravé,
pokud jsou skladovany pifi teplot¢ 2 — 8 °C a je zabranéno
kontaminaci. Cinidla nezmrazujte a chrarite je pfed svétlem.

Upozornéni a bezpecénostni opatreni

1. & Reagencie 1: Varovani. Obsahuje: Smés 5-chlor-2-methyl-
2H-isothiazol-3-on a 2-methylen-2H-isothiazol-3-on (3:1).
H317 Mdze vyvolat alergickou kozni reakci. P280 Pouzivejte
ochranné rukavice/ochranny odév/ochranné bryle. P302+P352
PFi styku s kGzi: Omyjte velkym mnozstvim vody/mydia.

2. Reagencie 2 obsahuje azid sodny (0,95 g/l) jako konzervaéni
latku. Nepolykat! Zabrarite kontaktu s kizi a sliznicemi.

3. Reagecie 1 obsahuje zivoCiSny materidl. Zachazejte s
produktem jako s potencialné infekénim v souladu s
univerzalnimi opatfenimi a spravnymi klinickymi laboratornimi
postupy.

4. Umélé smési lipida (napf. Intralipid®) mohou test ovlivnit.
Vzorky séra od pacientd lé¢enych timto pfipravkem by se
nemeély pouzivat.

5. Stanoveni vzorkl od pacientd se vzacnym typem
hyperlipoproteinémie (hyperlipoproteinémie typu Ill) mize vést
k faleSnym vysledkam.

6. Ve velmi vzacnych pfipadech mohou vzorky pacientd s
gamapatii poskytnout zkreslené vysledky [8].

7. Lécba paracetamolem a metamizolem vede k faleSné nizkym
vysledkiim ve vzorcich pacientu.

8. Prectéte si prosim bezpecCnostni listy a ucifite nezbytna
opatfeni pro pouZziti laboratornich Cinidel. Pro diagnostické
ucely by mély byt vysledky vzdy posuzovany s anamnézou
pacienta, klinickymi vySetfenimi a dalSimi nalezy..

9. Pouzepro pouziti odborné vyskolenym personalem.

Nakladani s odpady

Viz mistni zakonné pozadavky.

Priprava reagencii
Reagencie jsou pfipraveny k pouziti.

PoZadovany materidl
Obecné laboratorni vybaveni
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Vzorek
Lidské sérum nebo heparinova plazma

Stabilita [9,10,11]:

1den pfi 20 -25°C
7 dny pfi 4-8°C
3 méSice pfi -20°C

Zmrazit pouze jednou. Zlikvidujte kontaminované

Pracovni postup
Zakladni nastaveni pro BioMajesty JCA-BM6010/C

[ VIinova délka 596/694 nm (bichromaticka) |
Teplota 37°C
Méreni Endpoint
Vzorek/kalibrator 1.0 yL
Reagencie 1 80 pL
Reagencie 2 20 pL

PFidani reagencie 2
Absorbance 1
Absorbance 2

Cyklus 19 (286 s)
Cyklus 17/18 (231 s/244 s)
Cyklus 41/42 (586 s/600 s)

Kalibrace Linearni
Vypocet
S kalibratorem
LDL-C [ma/dL = — BANVZOKU_ .y one. Kal ImafdL]
AA Kalibr.

Kalibratory a kontroly

Pro kalibraci se doporucuje DiaSys TruCal Lipid. Hodnoty TruCal
Lipid kalibratoru byly ndvazné na NIST-SRM®-1951 Level 2. Pro
interni kontrolu kvality pouzijte DiaSys TruLab L Level 1 a Level 2.
Kazda laboratofi by méla mit nastavena korektivni opatfeni pro
pfipad, Zze by kontroly vySly mimo povolené rozsahy

Kat. ¢. Baleni
1357099 10 045 3 x 2mL
59020 99 10 065 3 x 3mL
59030 99 10 065 3 x 3mL

TruCal Lipid
TruLab L Level 1
TruLab L Level 2

Charakteristiky metody

Data byla vyhodnocena na analyzatoru BioMajesty JCA-
BM6010/C.

Nize uvedené vzorové udaje se mohou mirné lisit v pfipadé
odchylnych podminek méreni conditions.

Rozsah méfeni az 500 mg/dl.
Kdyz hodnoty prekroci tento rozsah, vzorky by se mély zredit 1
+ 1 roztokem NaCl (9 g/l) a vysledek vynasobit 2.

Limit detekce** 4 mg/dL
Interferujici latky Interference
<9%

Kyselina askorbova 500 mg/dL
Bilirubin (kongovany) 60 mg/dL
Bilirubin (nekonjugovany) 60 mg/dL
Hemoglobin 1000 mg/dL
Lipémia (triglyceridy) 1500 mg/dL
N-acetylcysteine(NAC) 1600 mg/L

Dalsi informace o interferujicich latkach viz Young DS [12,13].

Presnost

V sérii (n=20) Vzorek 1 Vzorek 2 Vzorek 3
Pramér [U/L] 90.8 149 433
CV [%] 0.912 0.909 0.582
Den ze dne (n=20) Vzorek 1 Vzorek 2 Vzorek 3
Prdmér [mg/dL] 89.1 143 419
CV [%] 1.68 0.971 117
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Srovnani metody (n=118)

Test x Konkurent LDL-C
Cobas c 501

Testy DiaSys LDL-c direct FS
BioMajesty® JCA-BM6010C

Sklon kfivky 0.997

Prisecik -1.17

Koeficient korelace 0.997

** podle CLSI dokumentu EP17-A2, sv. 32, ¢. 8

Konverzni faktor
LDL-C [mg/dL] x 0.02586 = LDL-C [mmol/L]

Referen€ni rozmezi [14]

Zadouci < 100 mg/dL 2.59 mmol/L

Nad optimal 100 — 129 mg/dL  2.59 — 3.34 mmol/L
Hrani¢né vysoké 130 - 159 mg/dL  3.37 — 4.12 mmol/L
Vysoké riziko 160 — 189 mg/dL  4.14 — 4.89 mmol/L
Velmi vysoké riziko > 190 mg/dL > 4.92 mmol/L

Klasifikace rizik pro pacienty, management a lé€ebné terapie jsou
popsany v AHA/ACC Guideline on the Management of Blood
Cholesterol z roku 2018 [15].

Kazda laboratof by méla zkontrolovat, zda jsou referenéni rozmezi
pfenosna na jeji vlastni populaci pacientli, a v pfipadé potreby
stanovit vlastni referenéni rozmezi

Klinick& interpretace

Lipidové  smérnice  Evropské  kardiologické  spolecnosti
(ESC)/Evropské spolecnosti pro aterosklerézu (EAS) 2019 stanovily
cile pro redukci lipoprotein(i s nizkou hustotou (LDL) takto:

Velmi rizikovi pacienti:

= 50% snizeni LDL-C oproti vychozi hodnoté a absolutni cil Ié¢by
LDL-C < 1,4 mmol/l (< 55 mg/dl)

Vysoce rizikovi pacienti:
2 50% snizeni LDL-C a cilovy LDL-C < 1,8 mmol/l (< 70 mg/dI)
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