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Vazena pani doktorka, vaZeny pan doktor,
sustavne inovujeme paletu naSich vySetreni podla
najnovsich trendov na poli laboratérnej diagnostiky
a radi by sme Vas o novozavedenych vySetreniach
informovali aj touto cestou.

Cislo informaéného bulletinu, ktoré drzite v rukach je
venované novinkam v neuroimunologii a diagnostike
trombofilnych stavov.

Stcasne by sme Vas radi oboznamili s novozavedenou
elektronickou sluzbou — E-ziadankou.

Podrobné informacie najdete tiez na oficialnej stranke
nasej spolo¢nosti www.adla.sk

Prajeme Vam prijemné Citanie

NEUROIMUNOLOGIA

Neuroimunologicky profil sme rozsirili o vySetrenia
autoprotilatok, ktoré predovsetkym vam neurologom,
ale aj inym odbornym lekarom pomdzu pri diagnostike
roznych imunopatologickych stavov s neurologickou
symptomatologiou. Ide hlavne o paraneoplastické
neurologické syndréomy, ale aj zapalové autoimunitné
neuropatie a diagnostiku neuromyelitis optica.

Paraneoplasticke neurologicke
syndromy a onkoneuralne protilatky

Parancoplastické neurologické syndromy (PaNS) su
neurologické syndromy vyvolané nepriamym pdsobenim
nadorového ochorenia.

Vznikaju pravdepodobne v  dosledku  skrizenej
imunoreaktivity medzi nadorovymi bunkami a zlozkami
nervového systému.

Vyskytuju sa asi u 1% vSetkych pacientov s nadormi, v
pripade malobunkového karcinému plic u viac nez 5% a
u lymfémov a myeldmov u viac nez 10%. NajcastejsSie ich
teda najdeme pri uz spominanych malignitich, ale aj pri
karcinéme prsnika, vajeénika, prostaty, zhubnom tymome
ai.

Postihuju  rézne casti  centrdalneho i periférneho
nervoveho systemu — ich prehlad vid tab. ¢.1.

Pretoze az 80% PaNS sa manifestuje skor ako
sa nadorové ochorenie diagnostikuje, onkologicky
skrining je tu na mieste.
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1. Neuroimunoldgia
2. Trombofilné stavy
3. E-7iadanka

Blood-brain
barrier

(pokracovanie na str. 2)

TROMBOFILNE STAVY

Trombofilia (zvySeny sklon ku trombdze) oznacuje
poruchu hemostdzy, ktora predisponuje pacienta
ku vzniku alebo recidive trombdzy. Priiny vzniku
trombofilné¢ho stavu mézu byt vrodené alebo ziskané.
Medzi najcastejsie sa vyskytujice trombogénne poruchy
patri zo ziskanych stavov antifosfolipidovy syndrom a
z vrodenych rezistencia na APC (mutacia FV Leiden),
mutacia protrombinu, menej Casto sa vyskytuje mutacia v
géne pre MTHFR. V nasledujicom texte vam prinasame
informacie o novozavedenych testoch v diagnostike tychto
stavov.

Antifosfolipidovy syndrom (APS) je systémové
autoimunitné¢ ochorenie, ktoré sa prejavuje cievnymi
trombodzami, opakovanymi spontdnnymi potratmi a
trombocytopéniou.

(pokracovanie na str. 7 )
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NEUROIMUNOLOGIA |

Vyskum PaNS v poslednych desatrociach priniesol
objav tzv. onkoneurilnych protilatok (protilatok proti
neuralnym antigénom exprimujiucim sa v nadore). Tieto
autoprotilatky mozno detegovat v sére a event. aj v likvore
pacientov s PaNS. Termin onkoneuralny znamena, Ze
ich vyskyt je vysoko Specificky spojeny s nadorovym
ochorenim. Pozitivhy ndlez tychto protilitok pri
PaNS potrebu onkologického skriningu jednoznacne

Na druhej strane PaNS sa moézu vyskytovat aj
bez pritomnosti onkoneuralnych protilatok, tzn.
negativny vysledok vySetrenia paraneoplasticky pdévod
neurologického syndromu nevylucuje.

Dobre definované paraneoplastické protilitky su
spolahlivym markerom paraneoplastickej etiologie.
Patria tu protilatky proti intracelularnym antigénom
(proteinom) — Hu, Yo, Ri, CRMPS5 (CV2), amphiphysin
a Ma2. Tieto antigény st Strukturalnou zlozkou
nervového systému. V pripade PaNS je takyto antigén
ektopicky exprimovany v tkanive nadoru, ¢o sa poklada za
predpoklad vzniku autoimunitnej reakcie. Prehlad dobre
definovanych onkoneurdalnych protilatok si mézete pozriet

intenzifikuje. v tab. ¢ 2.

Tab. é. 1

Prehl'ad niektorvch klasickych paraneoplastickvch syndromov spojenvch s vyskytom znamych onkoneuralnych protilatok:

Limbicka encefalitida — je charakterizovana subakutnym zaciatkom ( nickolko dni az 12 tyzdiiov). Klinicky sa manifestuje poruchami
kratkodobej pamiti, zmatenostou, epileptickymi zachvatmi a psychiatrickymi priznakmi z postihnutia limbického systému (zmeny
osobnoti, halucinacie, depresie, kognitivne poruchy a priznaky z postihnutia hypotalamu). Najcastejsie byva asociovana s malobunkovym
karcinomom plic, germinélnym tumorom semennika a vynimocne karcinémom prsnika. Tri Stvrtiny zistenych nadorov boli lokalizované
.. 10 situ®. Najcastejsie asociovanymi protildtkami su anti —Hu, anti Ma2/Ta.

Kmeiiova encefalitida (rhombencefalitida) — mé klinické priznaky : dvojité videnie, obrn%/ pohladu, vynimocne aj centralne spankové
apnoe s vyustenim do akutneho respiraéného zlyhania a izolovanu ¢i kombinovant léziu hlavovych nervov. Byva asociovana obyc¢ajne
s malobunkovym karcindmom plic, testikularnym tumorom event. s karcindmom mlieénej zI'azy. Najcastejsie asociované protilatky
st — anti-Hu, anti-Ma2/Ta, anti-Ri.

Opsoklonus — myoklonus ataxia — tzv. syndrém ,tancujicich o¢i a ndh™ u dospelych byva najcastejSic spojeny s malobunkovym
karcinbmom pl'ac a prsnika a protilatkami anti-Hu a anti-Ri. Vynimocne boli popisané asociacie aj s protilatkami anti-amphiphysin
a anti — Ma2/Ta.

Subakiitna mozockova degeneracia - subakutne (do 12 tyzdiiov) vznikajiici mozockovy syndrom u zien nad S0 rokov je v 2/3 pripadov
paraneoplastického pdvodu. Prejavuje sa tazkymi neo- a paleocerebelarnymi priznakmi. Predominantne mozockova porucha c]ﬁ()dze
moZe byt’ primérnym priznakom, spravidla vSak nastane rozvoj tazkého pancerebelarneho syndromu s vyraznou disabilitou. Syndrém
byva asociovany najcastejSie s autoprotilatkami anti — Yo a_anti — Hu.

Stiff —person syndrém —je charakterizovany progresivnou axidlnou rigiditou a spazmami prie¢ne pruhovanych svalov. Paraneoplasticka
forma je asociovana s protilatkami proti amphiphysinu. Najcaste]Sim tumorom je karcindm prsnika.

Subakiitna senzitivna neuronopatia — neurologicky syndréom vznikajuci na zéklade I¢zie neurénov — ganglii zadnych miechovych
koreriov. Ochorenie charakterizuje subakutny rozvoj klinickych priznakov cca do 3 mesiacov od zaciatku choroby, asymetricky vznik
senzitivnych priznakov na koncatinach charakterizovany pocitmi tuposti, bolesti a poruchou propriocepcie s ataxiou na dolnych
koncatinach. Klinicky obraz vykazuje ¢asto znamky tazkého postihnutia. Najcastejsie byva obraz asociovany s protilatkami anti-Hu,
ktor¢ majii 99% Specificitu a 82% senzitivitu pre paraneoplasticku senzitivnu neuronopatiu. Anti-Hu protilatky moézu byt asociované
i s inou formou neuropatie, napr. s polyneuropatiou pripominajicou Guillain-Barré syndrém.

Senzitivne — motoricka polyneuropatia — moze sa vyskytovat’ aj paraneoplasticky, z asociovanych protilitok nachadzame najcastejsie
anti- Hu a anti-CV2, hlavne v spojeni s karcindmom prsnika.

Autonémna neurepatia a chronicka gastrointestindlna psendoobstrukcia — vynimocne sa paraneoplasticka etiologia moze prejavit
dominantne autondmnym zlyhanim. Klinicky sa prejavuju priznaky autonémnej dysfunkcie posturdlnym vertigom, poruchami crevnej
motility a diarheou. U niektorych pacientov sa poruchy ¢revnej motility mozu prejavit’ ako gastroparéza a crevnd pseudoobstrukeia
¢1 pseudoileus, event. ako ezofagedlna achalazia. Najcastejsie byvaju uvedg:né syndromy asociované s anti-Hu protilatkami
a z onkologického hl'adiska s pritomnostou malobunkoveho karcindmu pl'ac.

Myasthenia gravis — asi 30% pacientov s tymoémom mé sic¢asne myasthenia gravis (MG). V 100% pripadov su pritomné protilatky
proti acetylcholinovym receptorom, v 70% protilatky proti titinu, najmi v pripadoch so zaciatkom MG po 50. roku zivota), tieto
pripady tvoria 10% vsetkych pripadov MG.

Myastenicky Lambert —Eatonov syndrém — asi u 60% pacientov s tymto syndromom nachadzame malobunkovy karcinom plic a vo
vynimoénych pripadoch lymfém. Onkologicka prognéza je vyznamne lepsia u pacientov s LEMS nez bez pritomnosti tohto syndrému.
Asociované protilatky su anti — SOXI1.

Neuromyotonia — sa prejavuje kontinudlnou aktivitou svalovych vlaken s prejavmi svalovej stuhnutosti, kf¢mi a excesivnym potenim.
Z onkologickeho hladiska byva asociovana s malobunkovym karcinémom pl'uc, tymomom a Hodgkinovym lymfomom, z protilatok si
najcastejsie zastipené anti — Hu protilatky.




Analyticko-diagnostické laboratérium a ambulancie s.r.o.
Drzitel osvedéenia o akreditdcii podla STN EN ISO/IEC 17025:2005
Skoliace pracovisko SZU v odbore klinickd imunolégia a alergologia

S.1.0.

www.adla.sk

Tab. ¢. 2

Prehlad dobre definovanych onkoneurdlnych protilatok:

Anti — Hu protilatky (synonymum ANNA-1) su najcastejSie diagnostikované onkoneuralne protilatky asociované vicsinou so
senzitivnou neuropatiou, parancoplastickou limbickou encefalitidou a paraneoplastickou mozockovou degenerdciou. Karcindm bol
diagnostikovany u 80 -90% pacientov s pozitivitou anti — Hu protilatok, najcastejSie ide o malobunkovy karcindm plc, a neurologické
syndrémy predchadzali diagndzu nddoru vo viac nez 70% pripadov.

Anti — Yo protilatky (PCA-1) st najcastejSie diagnostikované u pacientov s parancoplastickou mozockovou degeneraciou.
Z onkologického hladiska najcastejsie byvaju spojené s gynekologickymi nddormi (karcindm ovarii).

Anti — Ri (ANNA-2) sa typicky vyskytujii u pacientov s parancoplastickym opsoklonom — myoklonom v suvisloti s karcinomom
prsnika.

Anti — Ma2/Ta su protilatky vysoko Specifické pre paraneoplasticku etiologiu. Su asociované s paraneoplastickou limbickou ence-
falitidou spojenou s vyskytom zarodoéného tumoru semennika,

Anti-amphiphysin — nachadzame u pacientov so stiff-person syndromom a malobunkovym karcindmom pltc, alebo ovaridlnym
karcinémom.

Anti — CV2 (CRMP-5) je onkoneuralna protildtka spojend so Sirokym spektrom klinickych syndréomov, napr. mozockovou ataxiou,
kranialnou neuropatiou, demenciou, choreou a optickou neuropatiou. Z nadorov sa najéastejsie objavuje plicny karcindm a tymom.

- . a
MOT:4% PEM:11% = SN: Sensory neuropathy (108)

« MOT: Motor weakness (9)

« AD: Autonomic dysfunction (8)

* PEM: Multifocal (22)

= LE: Limbic encephalitis {20)

= BST: Brainstem dysfunction
(12)

SN: 54% » CB: Cerebellar syndrome (21)

Autoprotilatky proti neuronilnym antigénom — amphiphysin, CV2,
PNMA2 (Ma2/Ta), Ri, Yo a Hu

amphiphysin ——p»—
Klinické indikacie: Paraneoplastické neurologické syndromy bl

Material: S¢ 5 ]

aterial: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych podmienok EhiNA2 (Ma2/T:? ]
l _>|—

Frekvencia vySetrenia: 2-krat za mesiac v
Statim: Podl'a dohody O —p

Referencné hodnoty H.u — >
Negativny vysledok: nepritomné Specifické autoprotilatky proti prezentovanému Ag I —— 2=
Pozitivny vysledok: semikvantitativne hodnotenie pritomnosti Specifickych SOX1 ———

titin ——p»—

autoprotilatok proti prezentovanému Ag
Interferencie: Neodporuca sa vySetrovat ikterické, lipemické, hemolyzované alebo
bakterialne kontaminované sérum. CONtrol —ppt—
Princip testu: Imunoblotovy test, ktory slizi na potvrdenie a Specifikaciu pozitivnych
autoprotilatok proti neuronalnym antigénom vysetrenych nepriamou imunofluorescenciou.
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Autoprotilatky proti antigénom
SOXI a titin

Klinické indikéacie: Paraneoplastické neurologické
syndromy

Antigén SOX1 — protein patriaci do skupiny SOXB1
proteinov - transkripénych faktorov, ktoré sa dolezité
pre neurogenézu, mozu branit’ diferenciacii nervovych
progenitorovych buniek. V dospelosti sa exprimuje
v Bergmanovych gliovych bunkach v mozocku.
Autoprotilatky proti SOX1 antigénu sa vyskytuju
casto pri Lambert-Eatonovom myastenickom
syndrome (LEMS), pri paraneoplastickej cerebelarne;j
degeneracii (PCD), ako aj pri parancoplastickej
a non-parancoplastickej neuropatii. Dokaz tychto
protilatok je vysoko Specificky v predikcii neoplazie
(najcastejSie  malobunkového karcindmu pluc )
ako pri¢iny neurologického ochorenia. Anti-SOX1
protilatky boli identifikované u 22 -28% pacientov
s malobunkovym karcinomom pI'ic au 64% pacientov
s malobunkovym karcindbmom pltGc a sucasne
Lambert-Eatonovym myastenickym syndromom.
Anti-SOXI protilatky si zname tiez ako AGNA (anti-
glial nuclear antibodies).
Antigéntitin(konektin)—jevel'midlhy(pravdepodobne
najdlhsi T'udsky) elasticky protein nachadzajuci sa
v sarkomére v priecne pruhovanej svalovine. Jeho
funkciu mozno prirovnat’ k ,,molekularnej pruzine* —
ma tendenciu st'ahovat’ sval a vytvara pasivny odpor
nat’ahujicemu sa svalovému vlaknu.

Autoprotilatky proti antigénu titin sa vyskytuju
pri myasthenia gravis spolu s protilatkami proti
acetylcholinovym receptorom. U mnohych pacientov
s tymto neurologickym ochorenim ddékaz anti-
titinovych protilatok indikuje pritomnost’ tymoému.
Predpoklada sa, ze titer anti-titinovych protilatok
v sére koreluje so zavaznostou myasthenia gravis.

Material: Sérum

Odber materidalu: Odber krvi za Standardnych
podmienok

Frekvencia vySetrenia: 2-krat za mesiac

Statim: Podl'a dohody

Referecné hodnoty:

Negativny vysledok: nepritomné
autoprotilatky proti prezentovanému Ag
Pozitivny vysledok: semikvantitativne hodnotenie
pritomnosti  Specifickych autoprotilatok proti
prezentovanému Ag

Specifické

Interferencie: Neodporica sa vySetrovat’ ikterické,
lipemické,  hemolyzované  alebo  bakteridlne
kontaminované sérum.

Princip testu: Imunoblotovy test, ktory sliZi na
potvrdenie a Specifikaciu pozitivnych autoprotilatok
proti neuronalnym antigénom vySetrenych nepriamou
imunofluorescenciou.

NajcastejSie NajcastejSie
Protilatky | Antigén | neurologické asociované
syndrémy tumory
AGNA/ .
anti- Srgt)t(a?n LEMS, PCD Ii\gstlt(i)nbéurgkol'\gé
soxt | P P
Anti-titin Titin I\/Iyasth.enla Tymom
gravis

Upozornenie!
Interpretacia vysledkov vySetrenia autoprotilatok

proti neuronalnym antigénom:

Na =zaklade odportcani Nemecke] neurologicke)
spolocnosti, autoprotilatky asociované s paraneo-
plastickymi neuologickymi syndromami by mali
byt vzdy vysSetrované najmenej dvomi nezavislymi
metodami. Iba tie vysledky, ktoré koreSponduju
navzajom, ako aj s klinickou indikaciou maju byt
hodnoteng¢.

Test sluZi ako doplnkové pomocné vySetrenie pri
podozreni na neuropatiu autoimunitnej etiologie

A %
L X
s o e N
; o VYi A - ) (o
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Diferencidlna diagnostika zapalovych periférnych
neuropatii zahfila autoimunitné syndrémy. Dochadza
pri nich k imunitnej odpovedi proti vlastnym
antigénom s naslednym poSkodenim periférnych
nervov. Podl'a priebehu ich delime na formy akutne
— Guillain — Barré syndrém a jeho varianty a formy
chronick¢ — chronicku zapalova demyelinizaén
polyneuropatiu, multifokdlnu motorickli neuropatiu
a niektoré neuropatie pri inych patologickych stavoch.
Nejde o casto sa vyskytujiice ochorenia, ale ich
diagnostika je dodlezitd, pretoze sG potencidlne
lieciteIné.

Autoimunitné neuropatie mézu byt sprevadzané
pritomnost'ou protilaitok proti glykokonjugitom
bunkovych membran nervovych buniek. Najviac
sa uplatituju autoagresivne reakcie proti gangliozidom
a nicktorym glykoproteinom.

Gangliozidy su glykolipidové zlozky bunkovych
membrdn vSetkych tkaniv, bohato su zastupené
v centralnom a  periférmom nervovom systéme.
Z biochemického hladiska ide o zlozité glyko-
sfingolipidy zloZené z ceramidu esterifikovaného
najmene] tromi monosacharidmi, priCom jeden je
kyselina sialova (N-acetylneuraminova).

Testom  stanovujeme  protildtky proti  tymto
gangliozidom: GM1, GM2, GM3, GD1a, GDI1b,
GTl1a, GT1b, GQ1b (G-gangliozid, M-mono, D-di, T-
tri, Q-quatro, ¢islo oznacuje triedenie podla rychlosti
migracie pri chromatografickej analyze, a,b — uloZenie
kyseliny sialovej na hexézovom zvysku).

V nervovych bunkdch CNS a PNS su najviac
zastupen¢ GM1, GDla, GDIb a GT1. Na gangliozidy
su najbohatSie oblasti Ranvierovych zarezov a
presynaptické nervové zakoncenia.

V motorickych nervoch najdeme predovsetkym GM1
a GD1, v senzitivnych nervoch prevladaji vSeobecne
disialogangliozidy (najmad GD1, GD2 a GD3), GQ1 st
znaéne zastupené v kranialnych motorickych nervoch
inervujucich extraokularne svaly.

Struktiiry podobné gangliozidom sa vyskytuju tieZ
na povrchu mikroorganizmov. Infekcie nicktorymi

z nich, najcastejsie Campylobacetr jejuni, CMV, EBYV,
Haemofilus influenzae, Mycoplasma pneumoniae
atd., sa mo6zu komplikovat’” vyskytom zéapalovych
neuropatii. Predpokladd sa, Ze najzdvaznejSim
patofyziologickym mechanizmom postinfekénych
autoagresivnych reakcii, veducich k manifestacii
neuropatii, je skrizena imunoreaktivita - molekularne
mimikry — gangliozidom st vel'mi podobné lipo-
oligosacharidy mikrébov.

Indikacie vySetrenia:
e akutna polyradikuloneuritida (Guillain-Barré sy,
GBS)

e multifokalna motoricka neuropatia (MMN)
e akutna senzoricka neuropatia
e Miller-Fisherov syndrom

e chronicka zapalova demyelinizujica neuropatia
(CIDP)

U pacientov s GBS nachadzame zvysené titre protilatok
proti GM1 v 22-30% pripadov. Titer protilatok
koreluje s aktivitou choroby — v akutnej faze stipa
k maximalnym hodnotam, nasledne pocas choroby
klesa. Autoprotilatky proti GM1 st asociované¢ s MMN
s prevalenciou 40-70%, ide vacSinou o protilatky
triedy IgM. Protilatky proti GD1 boli v zriedkavych
pripadoch popisané u pacientov so senzorickou
neuropatiou.

Pozitivny dokaz protilatok proti gangliozidom ma
v diagnostike GBS podporny vyznam.

Vysoky diagnosticky vyznam ma dokaz protilatok proti
GQ1b u pacientov s Miller-Fisherovym syndromom,
kde ich moZno dokazat’ az u viac nez 90% pacientov.

Princip testu:

Imublotovy test, ktory poskytuje kvalitativne
stanovenie l'udskych protilatok triedy IgM a/alebo
IgG proti siedmim gangliozidom GM1, GM2, GM3,
GDla, GD1b, GT1b a GQI1b v sére.

Referencné hodnoty
Negativny vysledok: nepritomné Specifické
autoprotilatky proti prezentovanému Ag

Pozitivny vysledok: semikvantitativne hodnotenie
pritomnosti Specifickych autoprotilitok proti
prezentovanému antigénu

Material: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych
podmienok

Frekvencia vySetrenia: 2-krat za mesiac

Statim: Podl'a dohody

Interferencie: Ncodportca sa vySetrovat iktericke,
lipemické, hemolyzované alebo bakteridlne
kontaminované sérum
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Prehladprotilatokproti gangliozidom a sivislost ichvyskytu s akiitnymi a chronickymizapalovymi neuroapatiami.
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Neuromyelitis optica
vs Sclerosis multiplex
Autoprotilatky proti antigénu Aquaporin-4

Klinické indikacie: Neuromyelitis optica

(NMO, optikospinalna encefalomyelitida, Devicov
syndrom)

Nepriamy imunofluorescencny test na kvalitativne
stanovenie Specifickych autoprotilatok, znamych ako
NMO - [gG/ AQP4-IgG, ktorych cielovy antigén je
aquaporin -4 (AQP-4).

Detekcia tychto protilatok v sére ma nezastupitel’ny
vyznam pri stanoveni diagnézy neuromyelitis
optica (NMO).

Specificita testu je 100%, senzitivita 80%, tzn. Ze
negativny vysledok jednoznacne diagndézunevylucuje,
pozitivny naopak jednoznacne pre diagnézu svedci.

Neuromyelitis optica (NMO) je zriedkavé zapalové
autoimunitné ochorenie, pri ktorom dochadza k
poskodeniu aspon jedného zrakového nervu a sticasne,
alebo nickol’ko mesiacov neskor k poskodeniu
miechy. Patri medzi demyelinizaéné ochorenia,
v diferencialnej diagnostike je délezité ho odlisit’
od klasickej roztrusenej sklerozy, pretoze nasledna
ucinna liecba je rozdielna. Kym roztrusena sklerdza
sa lieCi imunomodulacnymi latkami, neuromyelitis
optica vyzaduje imunosupresiva a monoklonovu
anti-CD20 protilatku (Rituximab), ktora je namierena
proti B-bunkam.

V  minulosti bolo ochorenie povazované za
lokalizovanti formu sclerosis multiplex (SM). Dnes
sa poklada za samostatné ochorenie s osobitnou
patogenézou. Na rozdiel od SM, ktora stale
pokladame za T-bunkovl chorobu, za vyvoj NMO
su, zda sa, zodpovedné humoralne mechanizmy. Pre
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tento fakt sved¢i ddkaz Specifickych autoprotilatok,
histopatologické¢ znaky, ako aj uspesna odpoved
na liecebné stratégic zaloZzen¢ na odstraneni
imunoglobulinov zo séra a redukcii B lymfocytov
(plazmaferéza, Rituximab).

Priemerny vek nastupu ochorenia je 35 rokov (5 -55
rokov), zeny byvaja postihnuté CastejSic. V Eurdpe
a Severnej Amerike sa, na rozdiel od SM, vyskytuje
velmi zriedkavo, jeho prevalencia je ovela vyssia
v Azii a Afrike. Bez adekvatnej lieéby je progndza
ochorenia zla — polovica pacientov oslepne minimalne
na jedno oko, alebo nebudt schopni chodit’ bez opory,
v obdobi piatich rokov. Typicky klinicky priebeh je
relaps remitentny, 5 ro¢né prezitie sa udava asiu 70%.
NajcastejSou pricinou smrti je respiraéné zlyhanie pri
postihnuti kré¢nej miechy.

Aquaporin -4 (AQP-4) jec protein, ktory vytvara
vodny kandl majaci ulohu v regulacii vodnej
rovnovahy v CNS. Exprimuje sa predovsetkym v
astrocytoch, hlavne v oblasti gliovych zakonceni.
Tieto vodné kandly sa vyskytuji s najvyssou
frekvenciou prave v miestach CNS, ktoré su typicky
atakované pri neuromyelitis optica, hlavne zrakové
nervy a miecha. Autoprotilatky proti AQP-4 tvoria
periférme plazmatické bunky. Po vézbe na cielovy
antigén v CNS zapri¢iniuju aktivaciu komplementu
s lokalnou zapalovou demyelinizaciou a nekrézou.
Vysledkom je neuritida zrakového nervu a lokalna
myelitida viac nez troch miechovych segmentov.
NMO-IgG byvaju pozitivne aj u pacientov s
izolovanou transverzalnou myelitidou (LETM) ako
aj u pacientov s izolovanou rekurentnou neuritidou
zrakového nervu (ON). Pretoze sa opakovane
dokazala vysoka Specificita NMO-IgG pre NMO,
predpoklada sa, Ze séropozitivne LETM a ON pripady
st inkompletné formy NMO.

Material: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych
podmienok

Frekvencia vySetrenia: 2-krat za mesiac
Statim: Podl'a dohody

Referencné hodnoty: kvalitativne hodnotenie
Negativny vysledok
Pozitivny vysledok

Interferencie: Neodportca sa vySetrovat’ ikterické,
lipemické, hemolyzované alebo bakterialne
kontaminované sérum.

(pokracovanie zo str. 1)

TROMBOFILNE STAVY

Antifosfolipidovy syndrom
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ANTIPHOSPHOLIPID
SYNDROME

Na laboratornej urovni je charakteristické pritomnostou
antifosfolipidovych protilatok (APLA) a /alebo tzv.
lupus antikoagulans.

APS méze byt primarny — vyskytuje sa izolovane bez
pritomnosti in¢ho autoimunitného ochorenia alebo
sekundarny — je spojeny s vyskytom iného systémového
¢i organovo Specifického ochorenia (reumatoidna artritida,
SLE atd.)

Fosfolipidy su lipidové zlozky bunkovych membran
a krvnych dostic¢iek. Su zodpovedné za udrziavanie
Struktary plazmatickej membrany vo funkénom stave.
Maju nezastupitel'nt Glohu tiez v rdmei procesov zrazania
krvi, kde ich pritomnost’ je kriticka v niekol’kych krokoch
vonkajsej aj vnutornej cesty aktivacie koagulacie, ako aj na
koncovej spoloénej ceste koaguladnej kaskady. Pritomnost’
fosfolipidov vyzaduje v ramci vnutornej cesty aktivaciu
faktorov IX a X, faktoru X v ramci vonkajSej cesty a
faktoru II pocas spoloénej cesty. Pri APS telo produkuje
protilatky proti fosfolipidom, pricom dochadza k ich
interferencii s procesmi zraZania krvi. Antifosfolipidové
protilatky su heterogénnou skupinou autoprotilatok
izotypu IgG, IgA alebo IgM, namicrenou proti réznym
fosfolipidovym $truktiram.

Kardiolipin bol prvy fostolipid, u ktorého bola dokazana
asociaciasimunopatologickymistavmi. Kardiolipinsa vSak
v membrane trombocytov nenachadza, ani nie je sicast'ou
koagulacnej kaskady. K fosfolipidom trombocytarnej
membrany patria predovsetkym fosfatidylcholin (50-
60%), fosfatidylethanolamin (20-30%), fosfatidylserin
(10-15%) a fosfatidylinozitol (cca 5% ).

Neskdér  bolo  dokazané, Ze tzv. trombofilné
antifosfolipidové protilatky (APLA, ktoré¢ su schopné
spdsobit’ vznik cievnej trombozy) potrebuju k naviazaniu
na fosfolipidy uréity protein ako kofaktor — f2
glykoprotein I, annexin V, protrombin, protein C a S,
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trombomodulin. Aj proti tymto kofaktorom boli najdené
protilatky. Po naviazani kofaktora na fosfolipid uskuto¢ni
molekula tohto proteinu konformacéné zmeny, ¢im dojde
k odhaleniu kryptického antigénneho neo — epitopu.
Protilatky proti tomuto epitopu oznacujeme ako skutocné
antifosfolipidové protilatky, na rozdiel od protilatok, ktoré
sa vyskytuji u niektorych akutnych infekénych ochoreni
a ktoré reaguji so samotnym fosfolipidom a po odozneni
infekcie obycajne vymizni.

Pozicia ACLA (antikardiolipinové protilatky) akeo
»Zlatého Standardu® pre detekciu APLA je pomaly
prekondvana. VySetrenim ACLA nedostaneme
odpoved’ na otizku, ¢i ide o kofaktor-dependentné
( a teda patologické) protilatky, ¢i nie. Mnoho stadii
potvrdilo, ze protilatky proti inym fosfolipidom lepsie
koreluju s klinickymi prejavmi tromboz. Napr. vysledok
pozorovania Gleichera a kol.: v pripade recidivujicich
potratov u chorych s APS nebolo testovanim protilatok
proti kardiolipinu zachytenych dokonca 91% chorych
v porovnani s testami protilitok proti jednotlivym
fosfolipidom.

ANTI KARDIOLIPIN IgM/ IgG /IgA (ACLA)

Material: Zrazena krv, Sml

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych podmienok
Frekvencia vySetrenia: 1-krat za tyzden

Statim: Podl’a dohody

Referen¢né hodnoty:
Negativny vysledok: < 20 U/ml
Pozitivny vysledok: > 20 U/ml

Interferencie: Nedoporuduje sa vySetrovat’ ikterické,
lipemické, hemolyzovanéalebobakterialne kontaminované
sérum.

Stru¢ny medicinsky vyznam:

Antikardiolipinové protilatky su v organizme pritomné
bud’ prechodne napr. pri infekénych najmé virusovych
chorobach alebo trvalo pri autoimunitnych ochoreniach
ako st systémovy lupus erythematosus a antifosfolipidovy
syndrom. Antifostolipidovy syndrom sa prejavuje
opakovanymi vaskularnymi trombozami. V sére pacientov
s tymto ochorenim sa nachadzaju antifosfolipidové
protilatky, ktoré sa viaZzu na negativne nabité fosfolipidy
alebo komplexy fosfolipidov s proteinmi a tato vézba
spOsobi spustenie patologickych procesov. V pripade
pozitivity ACLA sa vysetrenie méze doplnit’ dékazom
protilatok proti inym fosfolipidom.

Antifosfolipidové protildtky sa triedia do dvoch skupin
podla metody ktorou su dokazované: Lupusové
antikoagulaéné protilatky a antikardiolipinové protilatky.
Tieto protilatky moézu byt typu IgG, IgM a IgA ale
podla vysledkov publikovanych $tadii je zrejmé, ze IgM
maju minimalny klinicky vyznam, zvysena hladina IgG
najéastejSie koreluje s komplikaciami choroby a IgA maji
vysSiu preukaznu hodnou pri trombocytopénii ako IgG a
IgM. Medzi d’alSie choroby spojené s pritomnostou ACLA
patria arterialne a vendzne tromboézy, opakované potraty

a spomalenie rastu plodu, mozgové porazky a infarkty
myokardu najma u mladSich pacientov, trombocytopénia,
autoimunitnd hemolytickd anémia.

B-2-Glykoprotein I, protilatky triedy IgG a IgM

Anti-f -2-glykoproteinové protilatky IgG a IgM (GPI
IgG, IgM)

Beta-2-glykoprotein I (B2GP 1) je glykozylovany
jednoretazcovy plazmaticky protein zlozeny z 326
aminokyselin s molekulovou hmotnostou 50 kDa. Patri
do skupiny ,komplement kontrolujicich proteinov. V
komplexe s fosfolipidmi vytvara antigénne miesto pre
antifosfolipidové protilatky, ale aj samotny moze byt pre
ne epitopom. Stanovenie anti-3-2-GP I protilatok doplia
diagnostiku antikardiolipinovych protilatok, umoznuje
lepsie rozlisit' nebezpecné autoprotilatky a vcas odhalit’
hroziace riziko klinickych komplikacii. Pre diagnostiku
antifostolipidového syndromu je Specificita anti- f2GP 1
protilatok IgG aj IgM 98%. Senzitivita v triede IgM je
43.8% a v triede IgG 83,6%.

Material: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za standardnych podmienok
Frekvencia vySetrenia: 1-krat za tyzden

Statim: Podl'a dohody

Referenéné hodnoty

IsG IsM
Negativny vysledok < 8 U/ml <8 U/ml
Pozitivny vysledok > 8 U/ml > 8 U/ml
Hraniény vysledok 5 -8 U/ml 5—-8 U/ml

Interferencie: Neodporica sa vySetrovat ikterické,
lipemické, hemolyzované alebo bakterialne konta-
minované sérum

Fosfatidylserin, protilatky triedy IgG a IgM
Anti-fosfatidylserinové protilatky IgG, IgM

Niektori autori pokladajt protilatky proti fosfatidylserinu
(pripadne jeho komplexom s B2GP1, alebo s protrombinom)
za relevantnejSie v patogenéze antifosfolipidového
syndromu ako ACLA. Antikardiolipinové a anti-
fosfatidylserinové protilatky sa neobjavuju vzdy spolu. V
pripade suspektného APS a negativity ACLA protilatok
sa vySetrenie antifosfatidylserinovych protilatok obzvlast
odporaca. Detekcia tychto protilatok tiez umoznuje
postdenie rizika trombdzy ¢i potratu u pacientov so SLE
alebo kolagen6zou. Senzitivita pre APS v triede 1gG je
80,8%, IgM 39,7%. Specificita [gG 96%, IgM 98%.

Material: Sérum

Odber materialu: Odberkrviza §tandardnych podmienok
Frekvencia vySetrenia: 1-krat za tyzden

Statim: Podl'a dohody

Referenéné hodnoty

IgG IgM
Negativny vysledok < 10 GPL-U/ml < 10 MPL-U/ml
Pozitivny vysledok =10 GPL-U/ml =10 MPL-U/ml
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Interferencie: Neodporuca sa vySetrovat iktericke,
lipemické, hemolyzovanéalebo bakterialne kontaminované
sérum

Protrombin, protilatky triedy IgG a IgM
Anti - protrombinové protilatky IgG, IgM

Protilatky proti protrombinu rozsiruji ,rodinu anti-
fosfolipidovych protilatok* proti bielkovindm viazicim sa
na fostolipidy. Detekcia antiprotrombinovych protilatok
poukazuje na antifostolipidovy syndrom. Test je
indikovany pri podozreni na antifosfolipidovy syndréom a
sucasnej negativite antikardiolipinovych protilatok. Okrem
toho stanovenie protilatok proti protrombinu umoziuje
posudenie rizika trombodzy u vysokorizikovych skupin,
ako su pacienti so SLE alebo sklerodermiou. Specificita
protilatok [gM pre antifosfolipidovy syndrém 98,7%, [gG
97.3%, senzitivita v pripade IgM aj IgG je 33,3%.

Material: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych podmienok
Frekvencia vySetrenia: 1-krat za tyzden

Statim: Podl'a dohody

Referenéné hodnoty

IgG IgM
Negativny vysledok < 10 U/ml <10 U/ml
Pozitivny vysledok > 10 U/ml >10 U/ml

Interferencie: Neodporuca sa vySetrovat iktericke,
lipemické, hemolyzovanéalebo bakteridlne kontaminované
sérum

Fosfatidylinozitol, protilatky triedy IgG a IgM
Anti- fosfatidylinozitolové protilatky IgG, IgM

Protilatky proti fosfatidylinozitolu, d’alSiemu fosfolipidu
bunkovych membran, rozsiruja rodinu APLA protilatok.
Obycajne sa vyskytuju spolu s ACLA a protilatkami proti
fostatidylserinu, avSak boli detegované aj samostatne u
pacientov s antifosfolipidovym syndromom.

Zvlast u mladS§ich pacientov s mozgovou ischémiou
nejasného pdvodu su tieto protilatky najpocetnejsie
antifosfolipidové protilatky.

Vyrobcom udavana Specificita pre APS v triede IgG je
96.0%, [gM 97,3%. Senzitivita v triede IgG — 78,1%, [gM
—35,6%.

Material: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za tandardnych podmienok
Frekvencia vySetrenia: 1-krat za tyzden

Statim: Podl'a dohody

Referenéné hodnoty

IgG IgM
Negativny vysledok < 10 GPL-U/ml < 10 MPL-U/ml
Pozitivny vysledok > 10 GPL-U/ml > 10 MPL-U/ml

Interferencie: Neodporuca sa vySetrovat iktericke,
lipemické, hemolyzovanéalebo bakteridlne kontaminované
sérum

Annexin V, protilatky triedy IgG a IgM
Protilatky proti annexinu V, IgG a [gM

Annexin V je protein, ktorého biologicky vyznam
spociva v inhibicii fosfolipid - dependentnej koagulacnej
kaskady krvi. V pritomnosti vapnika sa silne a Specificky
viaZe na fosfatidilyserin. Tento protein ma tiez ddleziti
trombomodulacnti funkciu v placentdrnej cirkulacii a
programovanej bunkovej smrti (apoptdze). Protilatky proti
annexinu V nachadzame u pacientov s APS, SLE alebo
inymi kolagenozami, ako aj s reumatoidnou artritidou.
Je mozné, Ze tieto protilatky maji vyznam v patogenéze
komplikacii v tehotenstve.

V klinickom ramci antifosfolipidového syndromu
protilatky proti annexinu V moézu byt detegovatelné aj
pri negativite antifosfolipidovych protilatok. Na zaklade
sucasnych poznatkov sa pre komplexnu diagnostiku APS
preto odporica sucasne vykonavat’ stanovenie protilatok
proti annexinu V s protilatkami proti kardiolipinu, beta-2-
glykoproteinu [ a proti protrombinu.

Material: Sérum

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych podmienok
Frekvencia vySetrenia: 1-krat za tyzden

Statim: Podl'a dohody

Referenéné hodnoty pre IgG aj IgM

Negativne <5 U/ml
Hranica 5 -8 U/ml
Pozitivne > 8 U/ml

Interferencie: Neodporica sa vySetrovat ikterické,
lipemické, hemolyzované alebo bakterialne kontaminované
sérum

Molekuldarne — biologické testy na diagnostiku

vybranych vrodenych trombofilnych stavov

Faktor V Leiden (FLV)
Stanovenie pritomnosti (nepritomnosti) bodovej mutdcie v
géne pre Faktor V Leiden

Material: PInd nezrazena krv s EDTA

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych podmienok.
Frekvencia vySetrenia: 1-krdt za 2 tyzdne

Statim: Podl'a dohody

Referenéné hodnoty

Homozygotny genotyp divokého typu — vzorka je
negativna na mutaciu génu pre Faktor V.

Heterozygotny genotyp — vzorka ma dve alely, jedna
divokého typu a jedna mutantna.

Homozygétny genotyp mutantny — vzorka je pozitivna
na mutdciu génu pre Faktor V (obidve alely st mutovaného

typu).

Stru¢ny medicinsky vyznam
Vrodena (dedicnd) trombofilia je vrodeny sklon k zvySenej
zrazanlivosti krvi. U Tudi s takouto predispoziciou moze
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dojst’ k rychlejsej zastave krvacania pri zraneni alebo pri
porode a zarovnen maju vyssiu pravdepodobnost’ rozvoja
tromboembolickej choroby (TEN). Tato choroba je
charakteristicka tvorbou krvnych zrazenin - tzv. trombov
na stenach ciev, ktoré st vel'mi nebezpecné tym, Ze sa
moézu uvolnit’ z miesta svojho vzniku a putovat cievami
az na nové miesto, ktoré bud’ tplne uzavru alebo tu aspon
skomplikuji prietok krvi. Nésledok je Ciastocna alebo
uplna porucha prekrvenia Zzivotne doélezitych organov
(napr. pl'ac) a ich nasledné posSkodenie a eventualna smrt
chorého. Tromby sa najcastejSie tvoria v hlbokychzilach
dolnych koncatin.
Zamena baze guanin (G) za adenin (A) v DNA na pozicii
1691 génu pre Faktor V predstavujicu vdzobné miesto
pre aktivovany inhibitor koagulacie, protein C (APC)
sposobuje tazsin vazbu Faktoru V Leiden. Nasledkom
toho je zdmena argininu za glutamin na pozicii 506 v
kodovanom proteine Faktoru V, &oho désledkom je
prediZenie aktivity Faktoru V a jeho zvy$ena pohotovost
pre zrazanie krvi (trombofilia) pri hyperkoagulacnych
stavoch (napr. znizena pohyblivost, hormonalna liecba,
ravidita, operacie, urazy, dlhé cestovanie).
Clovek, ktory je nositelom trombofilnej muticie, je
ohrozeny vyss§im rizikom rozvoja hlbokozilovej trombozy.
Vyska tohoto rizika je dana poCtom a typom nesenych
mutacii. U cloveka, ktory ma vo svojej genetickej
vybave jednu muticiu pre faktor V Leiden, je riziko
vzniku hlbokozilovej tromboézy vyssie 5-7x v porovnani
s priemernym rizikom, ktoré ma clovek bez mutacii. U
cloveka, ktory nesie dve mutacie pre faktor V Leiden, je toto
riziko vySsie uz 80x. Nie je vSak pravidlom, Ze u kazdého
nositel’a tychto mutacii ddjde k tvorbetromboz. Tie st casto
nasledkom az spolupésobeni d’alsich rizikovych faktorov.
Znalost’ nosicstva trombofilnych mutacii je vSak velmi
dolezita z hladiska prevencie, lebo v stvislosti s d’al§imi
faktormi sa nebezpecenstvo eventudlnych zdravotnych
problémov zvysuje.
Dedi¢né vlohy pre hlbokozilovi trombozu ziadny ¢lovek
nemé6ze ovplyvnit. Rizikovost ostatnych nededi¢nych
faktorov vSak v pripade znalosti nosi¢stva trombofilnych
mutacii moéze minimalizovat. Znalost dedi¢nych
predpokladov predstavuje pre mnoho ludi motivaciu
k aktivnemu znizeniu vplyvu ostatnych rizikovych
faktorov. Znalost’ dedi¢nych vléh je mozné ziskat' l'ahko
prostrednictvom DNA testu.

Faktor II (Protrombin)

Prothrombin gene

Exons 12 34 56 789101112 1314

G20210A mutation * ATGGTTCOCAATAAMAGTGACTCTCAGE SAGCCTS

10

Stanovenie pritomnosti (nepritomnosti) bodovej mutacie
v géne pre Faktor II — Protrombin

Material: Plnd nezrazend krv s EDTA

Odber materialu: Odberkrviza Standardnych podmienok.
Frekvencia vySetrenia: 1-krat za 2 tyzdne

Statim: Podl'a dohody

Referen¢né hodnoty

Homozygétny genotyp divokého typu — vzorka je
negativna na mutaciu génu pre Faktor II.

Heterozygotny genotyp — vzorka ma dve alely, jedna
divokého typu a jedna mutantna.

Homozygoétny genotyp mutantny — vzorka je pozitivna
na mutaciu génu pre Faktor IT (obidve

alely st mutovaného typu).

Struény medicinsky vyznam

Vrodena (dedi¢nd) trombotilia je vrodeny sklon k zvysenej
zrazanlivosti krvi. U T'udi s takouto predispoziciou moze
dgjst k rychlejsej zastave krvacania pri zraneni alebo pri
porode a zarovnen maju vyssiu pravdepodobnost’ rozvoja
tromboembolickej choroby (TEN). Tato choroba je
charakteristickd tvorbou krvnych zrazenin - tzv. trombov
na stenach ciev, ktoré su vel'mi nebezpecné tym, ze sa
moézu uvolnit’ z miesta svojho vzniku a putovat cievami
aZ na nové miesto, ktoré bud’ uplne uzavra alebo tu aspon
skomplikuja prietok krvi. Nasledok je ¢&iastoéna alebo
uplna porucha prekrvenia zivotne dolezitych organov
(napr. plac) a ich nasledné poskodenie a eventualna smrt’
chorého. Tromby sa najcastejsie tvoria v hlbokych zilach
dolnych koncatin.

Koagulacény faktor 11 je proteolyticky Stiepitelna forma
protrombinu v prvom kroku koagulacnej kaskady. Bodova
mutacia v géne protrombinu (G za A na pozicii 20210)
je asociovana s vySSou hladinou protrombinu v krvi a
vznikom rozliénych foriem trombofilii a tromboz.
Clovek, ktory je mnositefom trombofilnej muticie, je
ohrozeny vyssim rizikom rozvoja hlbokozilovej trombozy.
Vyska tohoto rizika je dand poétom a typom nesenych
mutacii. U ¢loveka, ktory ma vo svojej genetickej vybave
jednu mutaciu pre faktor II protrombin je toto riziko
zvySené 2-5x. Nie je vSak pravidlom, ze u kazdého
nositel'a tychto mutacii dojde k tvorbe tromboz. Tie st
casto nasledkom az spolupdsobeni dalsich rizikovych
faktorov.

Znalost’ nosi¢stva trombofilnych mutéacii je vSak velmi
dolezité z hl'adiska prevencie, lebo v stvislosti s d’alsimi
faktormi sa nebezpecenstvo eventudlnych zdravotnych
problémov zvySuje. Dedi¢né vlohy pre hlbokozilova
trombozu ziadny Clovek neméze ovplyvnit. Rizikovost
ostatnych nedediénych faktorov vsak v pripade znalosti
nosic¢stva trombofilnych mutacii méze minimalizovat.
Znalost svojich dedi¢nych predpokladov predstavuje
pre mnoho l'udi motivaciu k aktivnemu znizeniu vplyvu
ostatnych rizikovych faktorov. Znalost’ dedicnych vioh
je mozné ziskat lahko prostrednictvom DNA testu.
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MTHFR C677T
(Metyléntetrahydrofolat reduktaza)

Folic acid

Methyl

THF SAM acceptor

5,10-
Methylene
THE Methylated
MTHFR i SAH acceptor
B2 5-Methyl
THF
MS Methionine synthase
MTHFR  Methylene tetrahy C
reductase 4
CBS Cystathionine-#-synthase
cL Cystathionine-y-lyase CL B6
BHMT Betaine-homocysteine
methyltransferase
DMG Dimethylglycine Cysteine
B2 Riboflavin
THF Tetrahydrofolate
SAM S-adenosyl methionine
SAH S-adenosyl homocysteine

Sulfate

Stanovenie pritomnosti bodovej mutacie v géne pre
MTHFR, zadmena C za T v enzyme MTHFR

Material: Plna nezrazena krv s EDTA

Odber materialu: Odber krvi za Standardnych podmienok.
Frekvencia vySetrenia: 1-krat tyzdenne

Statim: Podl'a dohody

Referenéné hodnoty

Homozygotny genotyp divokého typu — vzorka obsahuje
Cytozin v obidvoch alelach MTHFR 677C/C.
Heterozygotny genotyp — vzorka obsahuje Cytozin v
jednej alele a Tymin v druhej alele MTHFR 677C/T.
Homozygétny genotyp mutantny — vzorka obsahuje
Tymin v obidvoch alelach MTHFR 677T/T.

Struény medicinsky vyznam:

Enzym 5,10- metyléntetrahydrofolat reduktaza (MTHFR)
katalyzuje konverziu 5,10-metyléntetrahydrofolatu na 5-
metyltetrahydrofolat, ktory je hlavnou formou folatov v
organizme. Folaty sluzia ako darcovia monouhlikatych
zlucenin pre mnozstvo metabolickych reakcii, ako
aj pri metylacii homocysteinu a syntéze nukleotidov,
neurotransmiterov, proteinov, fosfolipidov.

Popisané boli dva pomerne c¢asté polymorfizmy tohoto
génu (mutacie C677T, A1298C), kde vd’aka mutdcii v géne
pre MTHFR doslo k zamene aminokyseliny cytozin (C)
za tymin (T) v enzyme (pripadne A za C u polymorfizmu
A1298C), ¢o ma za pri¢inu znizenie aktivity enzymu
MTHFR. Prevalencia polymorfizmov v géne pre MTHFR
kolise medzi 22 — 40 %. Termolabilny polymorfizmus
C677T je rizikovym faktorom vzniku defektov neuralnej
trubice (NTD).

Relativne riziko vzniku NTD u plodov homozygotnych
matiek je asi dvojnasobné oproti plodom matiek s
normalnym genotypom. Riziko sa zvySuje az 5x pri
nedostatku folatov. V pripade znizeného prisunu alebo
vstrebavaniu prirodzenych folatov a d'al§ich vitaminov

skupiny B je zvySena hodnota homocysteinu v krvi, ktora
predstavuje nezavisly faktor vzniku kardiovaskularnych
choréb. Riziko kardiovaskularnych chordb sa dalej
zvySuje pri mutaciach v génoch pre koagulacné faktory
(Faktor II a Faktor V).

Elektronicka ziadanka je d’alSou z pontkanych sluzieb
nasho laboratérneho informaéného systému.

Prostrednictvom WEBIlims-u mate moznost’ jednoduchym
spdsobom vytvorit’ ziadanku pre konkrétneho pacienta.
Po vstupe do WEBIlims-u v zalozke Prevadzka si
kliknutim otvorite okno Ziadanka. Po vypisani tdajov
pacienta (v pripade, Zze uz bol u nas niekedy vysetreny
staci vypisanie rodného ¢isla a odkontrolovanie tidajov
nacitanych z databazy) oznacite pozadované vySetrenia
kliknutim v prisluSnom okienku. VySetrenia st ¢lenené
podl'a laboratérnych odborov, tak ako na tlacenej forme
Ziadanky a su priebezne aktualizované.

Takto pripravent ziadanku je mozné vytlacit a prilozit
k wvzorke krvi. Nespornou vyhodou je odstranenie
niekol’konasobného vypisovania hlaviciek Ziadaniek a
sumar vsetkych vySetreni na jeden sprievodny listok — E
ziadanku.

Ak Vas tato sluzba zaujala, radi Vam odpovieme na
akékol'vek otazky, pripadne osobne zaskolime.

Kontaktujte nas na telefénnom cisle
051/ 77 31 494
Ing. Baran
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Priezvisko:* Meno:* Rodné Eislo:*
I
| Poistoviia* [ [ | | [Dgt [ | | [Dg2 [ [ | | [og3 [ 1 1 1]
Datum odberu* Datum prijatia AdLa
Cas odberu* Cas prijatia
Vzorku prijal
Preskimal
Meno lekara* Peciatka a podpis*
Kéd lekara*
Pri hemokoagulaénych vySetreniach uvedte ¢as odberu * Sposob odberu

[ Twn[ [ ]

[ Hod. |

O odoer do EDTA

Oznacte prosim, liecbu ovplyviiujicu hemokoagulaciu *

® odber do citratu sodného

p.o. antikoagulagna liecba

© zrazava krv

nizkomolekularny heparin

nefrakcionovany heparin

trombolyticka liecha

ina antitromboticka lieCba

iné lieky ovplyviujice hemokoagulaciu

Krvny obraz L) Hemokoagulacie (2] Onkohematologicka diagnostika

KO + 5 diff PT Protrombinovy ¢as v sek. (Quickov test) Skrining O

KO + 3 diff %-PT Protrombinovy ¢as v % Zakladny

KO INR Medinarodny normalizacny pomer PT Lymfoproliferacia

Eozinofily (absolutny pocet) APTT Aktivovany parcialny tromboplasinovy ¢as Myeloproliferacia

Retikulocyty INR Medzinarodny normalizaény pomer APTT Diferencialna diagnostika (1]
Fbg Fibrinogén AL (akutne leukémie)

Imunohematolégia (3] TT Trombinovy éas B-klonalita

Krvna skupina + Rh faktor DD D-diméry T-Klonalita

CL (chronické leukémie)

Anémie ® NHL (non-Hodgkinové lymfomy)

Fe Molekularno biologické testy (1) Diagnodzy

Transferin ‘Faktor V Leiden ** AML CML

Ferritin Protrombin 20210 ** CLL MDS

Kyselina listova  MTHFR (methylentetrahydrofolat reduktéza) ** | LGL MM

Vitamin B12 PNH B-ALL
Antifosfolipidovy syndrom/Trombozy © T-ALL PLL

Auto/aloprotilatky 00 Anti-Kardiolipin skrining ACLA skrining HCL

Protilatky proti trombocytom - viazané IgG, IgM Anti- Kardiolipin 19G, IgM ACLA IgG, IgM B-NHL

Protilatky proti trombocytom - cirkulujtice IgG, IgM Anti-B2 Glykoprotein 1gG, IgM  GPI IgG, IgM SLL MZL

Protilatky proti leukocytom Anti-Protrombin 19G, IgM MCL FL
Anti-Fosfatidylserin IgG, IgM DLBCL BL

Trombofilné stavy @ Anti-Fosfatidylinosidol IgG, IgM T-NHL

ProC global ** Anti-Annexin V IgG, IgM PLT

APC rezistencia ** MF/SS

Protein C aktivita ** ALCL

Protein S volny — antigén  **

Panely protilatok pre onkohematologickd diag-

Homocystein **

nostiku aj s vysvetlivkami skratiek su uvedené

AT Il Antitrombin [l

na www.adla.sk.

* Povinné udaje

** \ySetrenia k dispozicii od 1.3.2013

Datum vydania: 30.1.2013



