KOOSTOOPARTNER / siEMENS

Kas laborimeditsiin suudab
rahuldada tanapaevaseid troponiini

maaramisega seotud vajadusi?

2018. aastal avaldasid
suurimad kardioloogia-
seltsid uued juhised.
Troponiine peetakse
ageda muokardiinfarkti
diagnoosimisel theks
olulisemaks markeriks.
See katkeb endas
markimisvaarseid
noudmisi koigile, kes
tootavad kliinilise keemia
alal nii laborites kui ka
diagnostikatoostuses.

Per Simonsson

Siemens Healthineers

meerika Kliinilise Kee-

mia Assotsiatsioon

(American Association

for Clinical Chemistry;

AACC) ning Rahvusva-

heline Kliinilise Keemia
ja Laborimeditsiini Foderatsioon (Znzer-
national Federation of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine; IFCC) on
vilja andnud soovitused, millega labo-
rid peavad troponiini uute korgrundlike
testide kasutusele votmisel arvestama
(1). Konealuste soovituste koostajad on
valdkonna eksperdid ja arvamusliidrid —
Wu, Apple, Christenson, Jaffe jt.

Kvaliteedikontroll

Suurema tundlikkusega meetodite
kasutusele votmise korral on vajali-
kud ka uued kvaliteedikontrolli mater-

26 aprill 2019

jalid. Seda tingib vajadus leida pare-
mad voimalused kvaliteedikontrolliks
olulises vahemikus, mis on troponiini
avastamispiirist kuni 99. protsentiilini.
See on vahemik, kus analiiiitiline kva-
liteet on stidamelihase kahjustuse vara-
jase tuvastamise seisukohast kriitilise
tihtsusega. Samuti on oluline kasutada
kontrollmaterjale, mis jdiksid kliini-
lise otsuse langetamise piiride lihedale.
Kvaliteeti tuleb kontrollida pikema aja-
perioodi viltel, mis voimaldab selgitada
vilja, kas meetodid tagavad jirjepideva
kvaliteedi, ning tuvastada, kas meetodi
toimivuses on korvalekaldeid.

Avastamispiir ja iihikud

Meetodi valideerimisel tuleb hinnata
avastamispiiri (Level of Detection; LoD),
mida peab seejdrel vihemalt kord aastas
kontrollima, et teada, millisele tasemele
mooddetavad troponiini tasemed jadvad.
Ameerika Uhendriikides eeldab toidu-
ja ravimiamet (Food and Drug Administ-
ration; FDA) sellise madramispiiri (Level
of Quaniification; LoQ) kasutamist, kus
variatsioonikordaja (Coefficient of Varia-
tion; CV) on 20%. Veelkord tuleb rohu-
tada meetodi pikaajalise stabiilsuse olu-
lisust. Ka viikestel erinevustel voivad
olla mérkimisvairsed kliinilised tagajir-
jed. Kérgtundlike meetodite puhul tuleb
tulemusi kajastada tdisarvudes ja kasu-
tada thikut ng/l, seda eeskitt selleks, et
eristuda vihem tundlikest meetoditest,
nditeks patsiendimanustest (Point Of
Care; POC) uuringutest.

Soospetsiifilised
referentsvahemikud

Kuigi naiste puhul madalama ja meeste
korral kérgema troponiinilidve kasuta-
mise Kliinilised kasutegurid pole tea-
duslikult t6endatud, on soovitatav
rakendada soospetsiifilisi ldvivddrtusi.
Sellega seonduv probleem puudutab

adekvaatse vaadeldava iildkogumi mii-
ratlemist. Nagu Collinson on niida-
nud, voib 99. protsentiil varieeruda
olenevalt sellest, kui ranged on vaadel-
dava tildkogumi valikukriteeriumid (2).
Siinkohal ei soovitata siiski kasutada
vanusespetsiifilisi referentsvahemikke,
v.a eakatel patsientidel.

Korgtundliku troponiini
definitsioon

Korgtundlikkus kui moiste osutab tro-
poniini analiiiisidele, millel on otsuse
langetamise ldve juures head tipsus-
nditajad, ning analiitiside suutlikkusele
tuvastada troponiini enam kui 50%-1
tervete uuritavate populatsioonist.
Kuna Kliiniliselt asjakohasemad kritee-
riumid puuduvad, on eksperdid seisu-
kohal, et peaksime jiima selle definit-
siooni juurde.

Tervete uuritavate populatsiooni
valik méjutab seda, kui suurel protsen-
dil uuritavatest on troponiini vereringes
moéo6detavas kontsentratsioonis. Amee-
rika Kliinilise Keemia Assotsiatsioonil
on proovide biopank, mis seda v6imal-
dab uurida ning hélbustab erinevate
meetodite tundlikkuse vordlemist. Uue
soovituse kohaselt tuleks 50% reeg-
lit kohaldada nii meestele kui ka nais-
tele. Juhul kui meetodiga ei saa tropo-
niini tuvastada enam kui 50%-1 arvata-
valt tervete uuritavate populatsioonist,
ei tohiks seda liigitada kérgtundlikuks
(3). Ameerika Uhendriikide toidu- ja
ravimiamet ei klassifitseeri praegust tro-
poniin T analiiiisi seetottu korgtund-
like meetodite alla (4). Sellest tulene-
valt on testi nimetus Ameerika Uhend-
riikides Gen 5 cT'nT.

Kliiniline koostoo

Esile on tostetud Klinitsistide ja labori
vahelise tiheda koost66 olulisust. Kli-
nistsistid, kes kasutavad troponiini



analiiiisitulemusi diagnooside maira-
misel, peavad olema kursis meetodi
funktsioonivéimega ning olema teadli-
kud niiteks sellest, et hemoliiiisiga voi-
vad teatavate analiitiside puhul kaas-
neda valepositiivsed tulemused. Samuti
voivad pohjustada interferentsi nii-
teks HAMA, makrotroponiin ja biotiin.
Teise teadaolevalt valepositiivseid tule-
musi andva tegurina on esile tostetud
troponiin T korgem tase lihashaigus-
tega patsientidel. Valdkonnas on soovi-
tatav tdiustada tegevuspraktikaid, vihen-
damaks valepositiivseid voi valenegatiiv-
seid tulemusi pohjustavat interferentsi.
Veel iiks segadust tekitav faktor hél-
mab troponiinide standardiseerimise
ebapiisavust. Patsientide tihest haiglast
teise suunamisel on #irmiselt tihtis, et
klinitsistid omaksid teadmisi nii enda
haiglas kui ka teistes haiglates kasuta-
tavast analiiiisist. Igal juhul on oluline,
et kasutusel olev troponiini miiramise
meetod oleks kindlaks tehtud, eriti siis,
kui kasutatakse vihese tundlikkusega
patsiendimanuseid analiiiise.

Meetodite erinevused ja
iihtlustamine

Meetodid erinevad tulenevalt preana-
lititilistest ja analiititilistest teguritest.
Publikatsioonides tuleb tdhelepanu juh-
tida erinevates teadusuuringutes kasu-
tatavatele troponiini miiramise meeto-
ditele, et tulemusi saaks digesti tolgen-
dada. Vastasel juhul ei ole kliinilised
uuringud iiksteisega vorreldavad. Siin-
kohal ei usu eksperdid, et tulevikus tro-
poniiniga seotud kriteeriumeid standar-
diseeritakse, kuid saadaval olevate refe-
rentsmaterjalide abil on véimalik mee-
todeid vérrelda ja tihtlustada.

Aeg analiiiisitulemuse
saamiseni

Troponiinide madramisel peaks aeg
analiiiisitulemuse saamiseni olema
lithem kui 60 minutit — siin peetakse
silmas aega vereproovi votmisest kuni
tulemuste joudmiseni klinitsistideni.
Selle m66tmine ja saavutamine voib
olla keeruline. Seega tuleb seada ees-
mirgiks, et proovi laborisse joudmisest
analtitisitulemuste saamiseni kuluv aeg
ei oleks pikem kui 60 minutit.

Troponiini kineetika
Stidamerakkude kahjustumise vilis-
tamiseks voidakse teatavatel juhtudel
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Tanapdeval omavad tahtsust avas-
tamispiiri ja 99. protsentiili sisse
jaavad troponiini tasemed, sest
need on naitajad, mida kasutatak-
se esmases akuutses diagnostikas
dgeda stidamehaiguseta patsienti-
de kiireks valistamiseks.

Kiiremaks
diagnostikaks ja
patsiendi raviks
ENNE: 3-6 tundi
NUUD: 1-3 tundi

Kui meetodiga ei saa troponiini tu-
vastada rohkem kui 50%-| arvatavalt
tervete uuritavate populatsioonist,

ei tohiks seda liigitada korgtundli-
kuks. Ameerika Uhendriikide Toidu- ja
Ravimiamet ei klassifitseeri praegust
troponiin T anallitisi seetottu korg-
tundlike meetodite alla.

Siemens Healthineersi kérgtund-

lik troponiin | analiitis vastab kdigi-
le kdrgtundliku meetodi nduetele.
Lisaks ei mojuta seda biotiin ega
hemoliiis, mis pohjustavad teada-
olevalt interferentsi, millega voivad
kaasneda ebadiged tulemused ning
sellest tulenev vale diagnoosi maa-
ramine rindkerevalu all kannatavate-
le patsientidele.

kasutada mittetuvastatavat troponiini
taset. Ageda miiokardiinfarkti diagnoo-
simine pohineb aga troponiini taseme
tousul ja/voi langusel, mis eeldab kor-
duvat proovivétmist aina lithemate
ajaintervallidega, milleks praegu on ette
nihtud iiks tund. See omakorda teeb
vajalikuks arutelud klinitsistidega, et
selgitada vilja, kuidas tuleks kasutatava
meetodi eripéra ja erinevaid bioloogi-
lisi muutujaid arvesse vottes madratleda
troponiini taseme muutus.

Selleks, et tagada troponiini taseme
viikeste erinevuste tuvastamine, on
kriitilise tihtsusega korge analiiiiti-
line tdpsus. Kuna intraindividuaalne
varieeruvus on mirgatavalt viiksem
kui populatsioonis, siis on oluliselt
tohusam kasutada troponiini kineeti-
kal pohinevat diagnostilist lihenemist.
Vajalikud on tiiendavad uuringud ning
laborispetsialistide ja klinitsistide vahe-
lised arutelud. Ageda miiokardiinfarkti
kahtlusega patsientide puhul troponiini
kineetikat arvestava lithema ajaraami

kasutamise toetamine eeldab kliinilisi
uuringuid. Ilmselgelt tuleb troponiini
madalamate kontsentratsioonide juures
tiheldatavat kineetikat kajastada alati
absoluutarvudes.

Ameerika Kliinilise Keemia Assot-
siatsiooni ning Rahvusvahelise Kliini-
lise Keemia ja Laborimeditsiini Fode-
ratsiooni soovitustes rohutatakse vaja-
dust suure tipsuse ja hea pikaajalise
stabiilsusega kérgtundlike meetodite
jarele, eelkoige mo6tepiirkonna alu-
mise live juures. Tdnapieval oma-
vad tihtsust analiiiisi avastamispiiri ja
99. protsentiili sisse jdivad troponiini
tasemed, sest need on niitajad, mida
kasutatakse esmases akuutses diagnos-
tikas dgeda stidamehaiguseta patsien-
tide kiireks vilistamiseks. Eesmirk on
vihendada erakorralise meditsiini osa-
konna koormust ning anda patsiendile
vahetult pirast haiglasse saabumist kii-
rem ja usaldusvédirsem hinnang.

Praegune metodoloogia ei vasta alati
nendele nouetele. Panteghini liigitab
soovitusi puudutavates mirkustes tea-
tavad tinapdevased meetodid niinime-
tatud korgtundlike meetodite alla (4).
Lisaks tuleb arendada patsiendimanu-
seid meetodeid, mis olid monda aega
huvi keskpunktis, kuid millele ei p66-
rata enam samavorra tahelepanu.

Ténapieval on koige keskmes kor-
geima tundlikkusega troponiinitest —
analiiiis, mis annaks véimalikult vihe
valepositiivseid ja valenegatiivseid tule-
musi ning tagaks samal ajal pikaajalise
kvaliteedi ja stabiilsuse.
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