Test Catalyst™ Kortizol: presny a spolehlivy nastroj

pro vySetreni kortizolu u psu piimo na pracovisti.

Uvod

Hypoadrenokorticismus a Cushingtv syndrom (hyperkortisolismus)
jsou u psti pomérné vzacna endokrinni onemocnéni, avsak

presna diagnostika a G¢innd lé¢ba jsou zésadni.'* V pfipadé
hypoadrenokorticismu miZze v¢asny zdsah zachranit Zivot, zatimco
vhodnd |é¢ba Cushingova syndromu muze vyrazné zlepsit kvalitu
zivota pacienta a zmirnit zaté€z pro jeho majitele.

Ackoli jsou ambulantni testy pro stanoveni kortizolu (point-of-

care, POC) dostupné jiz del$i dobu, vétsina veterinard spoléha na
komeréni veterindrni laboratore pro stanoveni kortizolu z divodu
potreby vysoké analytické presnosti a spolehlivosti.® Test POC, ktery
by poskytoval vysledky na trovni referenéni laboratore, by v§ak
nabidl nékolik klinickych vyhod. Napfiklad jediny vysledek klidového
kortizolu = 2,00 pg/dl (55,2 nmol/l) poskytuje prakticky a efektivni
zplsob, jak pomoci vylougit hypoadrenokorticismus jako diagnézu u
psu s odpovidajicimi klinickymi pfiznaky nebo klinicko-patologickymi
zménami, jako jsou chronické gastrointestindlni potiZe, akutni zvraceni
nebo prljem, hypoalbuminémie ¢i poruchy elektrolytd.s—

Dostupnost spolehlivych vysledk( stanoveni kortizolu béhem navstévy
pacienta umoznuje véasnou diskuzi s majiteli zvifat. Podporuje to nejen
spole¢né rozhodovani, ale mlze také zlepsit porozuméni klienta a jeho
dodrzovani doporuéeni pro diagnostiku a Ié¢bu.

Tato studie hodnoti analytickou hodnotu nového POC
imunoanalytického testu Catalyst™ Kortizol pro kvantifikaci
koncentrace kortizolu v séru psu.

Materialy a metody
Porovnani metod

Byla provedena srovnavaci metodicka studie k posouzeni presnosti
testu Catalyst Kortizol v klinickém prostfedi, a to s pouzitim 705 vzorkd
psiho séra nebo plazmy, plivodné odebranych pro klinické ucely. Tyto
vzorky byly analyzovény na biochemickych analyzatorech Catalyst
umisténych v 18 veterinarnich ordinacich po celych Spojenych statech.
Zbytkové sérum od kazdého pacienta bylo zaslano do laboratofi IDEXX,
kde byly koncentrace kortizolu stanoveny pomoci testu IMMULITE™
Veterinarni kortizol* provedeného na imunologickém systému
IMMULITE™ 2000. Primér dvou paralelnich stanoveni IMMULITE
Veterinarni kortizol slouzil jako referen¢ni standard pro porovnani.

Korelace (R) a odchylka mezi testem Catalyst Kortizol a referencni
metodou byly hodnoceny pomoci Passing-Bablokovy regrese. VSechny
analyzy porovnéani metod byly provedeny podle pokyn( CLSI EP09c.™

Presnost

Analytickd presnost byla hodnocena pomoci smésnych vzorkl psiho
séra pfi tfech koncentracich kortizolu, jak je uvedeno v tabulce 1.
Testovani bylo provedeno po dobu 10 po sobé jdoucich dnii na dvou
biochemickych analyzatorech Catalyst Dx™ a dvou biochemickych
analyzatorech Catalyst One™. Kazdy den byly z kazdého analyzétoru
ziskany Ctyfi paralelni méfeni béhem dopoledni i odpoledni série, aby
byla posouzena vnitrodenni a mezi denni variabilita. VSechny analyzy
presnosti byly provedeny podle pokynl CLSI EP05-A3."

KFizova reaktivita

Pochopeni krizové reaktivity protilatek s jinymi steroidnimi hormony je
zéasadni pfi hodnoceni testl na kortizol, protoZe kfiZzova reaktivita m(ize
ovlivnit klinickou vyuZitelnost testu. Pro posouzeni byly smésné vzorky
psiho séra se dvéma koncentracemi kortizolu (2,10 pg/dl (57,9 nmol/I)
a 25,00 pg/dl (689,7 nmol/l)) rozdéleny na alikvoty a doplinény

13 prirozené se vyskytujicimi steroidnimi hormony a bézné podavanymi
kortikosteroidnimi léky (tabulka 2). KaZdy obohaceny vzorek byl
analyzovan ve 12 opakovanich pomoci biochemickych analyzator(
Catalyst a primérné hodnoty byly pouzity k vypoctu procentualni
kfizové reaktivity podle nasledujiciho vzorce:

Procentudlni kiizova reaktivita = [(vysledek obohaceného vzorku -
skutecny vysledek) / koncentrace steroidu] x 100

Interferujici latky

Smésné vzorky psiho séra s vysokou (31,2 pg/dl (860,7 nmol/I1))

a nizkou (2,1 pg/dl (57,9 nmol/l)) koncentraci kortizolu a vizudlné
bez rusivych latek byly pfipraveny pro testovani interference. Pro
posouzeni mozného vlivu béznych rusivych faktord — hemolyzy,
lipémie a ikteru — byly pouzity hemolyzat psich ¢ervenych krvinek?,
Intralipid™* a ditaurobilirubins. Alikvoty smésného séra byly doplnény
rliznymi koncentracemi kazdé rusivé latky, jak je uvedeno v tabulce 3.
VSechny vzorky byly poté analyzovany na analyzatorech Catalyst One
a Catalyst Dx, aby byla vyhodnocena odolnost testu vici témto latkam.
Procentudlni primeérnd odchylka byla vypoc¢tena podle nasledujiciho
vzorce:

Procentudlni primérnd odchylka = (vysledek obohaceného vzorku —
skute€ny vysledek) / skutecny vysledek x 100

Vsechny analyzy interference byly provedeny podle pokynt CLSI EPQ7.%



Catalyst Kortizol, pg/dl (nmol/l)

Vysledky

Porovnani metod

Na obrazku 1 je uveden regresni graf hodnotici korelaci v celém
dynamickém rozsahu testu. Test Catalyst Kortizol vykazuje vynikajici
korelaci (R = 0,95) s referen¢ni metodou a minimalni az zaddnou
odchylku (sklon 1,06).
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Obrazek 1. Graf korelace (Passing-Bablokova regrese) parovych
porovnani testu Catalyst™ Kortizol a testu IMMULITE™ Veterinarni
kortizol u psich vzorkd v celém rozsahu méfitelnych hodnot. Na grafu
je zobrazena pfimka nejvhodnéjsiho proloZeni (linearni regrese, plna
modré ¢ara) s 95% intervalem spolehlivosti (stinovana oblast) a ¢ara
X =Y (Sedé Cerchovana).

Presnost

Vysledky studie presnosti jsou shrnuty v tabulce 1. Test vykazal
celkovy varia¢ni koeficient (%CV) pod 10 % v celém rozmezi klinicky
relevantnich koncentraci kortizolu (2,1 pg/dl (57,9 nmol/1)-20,4 pg/
dl (562,8 nmol/l)), coz ukazuje na vynikajici analytickou pfesnost pro
veterinarni pouziti.

KFizova reaktivita

Profil kfizové reaktivity testu Catalyst Kortizol je uveden v tabulce 2.
KFizova reaktivita s pfirozené se vyskytujicimi steroidnimi hormony by
nemeéla ovlivnit klinickou interpretaci vysledku. Kfizova reaktivita testu
s bézné pouzivanymi glukokortikoidnimi léky je srovnatelna s jinymi
komeréné dostupnymi testy na kortizol. Napfiklad vzorky od pacientd
uzivajicich prednison nebo prednisolon mohou vykazovat faleSné
zvysSené koncentrace kortizolu, zatimco dexamethason ma minimalni
vliv.

Interferujici latky

Vysledky vlivu interferujicich latek jsou shrnuty v tabulce 3.

V lipemickych vzorcich nebyla pozorovéna zadna interference.
Nicméné ikterus a stfedné tézka az tézka hemolyza vysledky ovlivnily.
Vzorklm s témito interferujicimi latkami by se mélo pfi pouZiti tohoto

testu vyhnout.

Zaver
Test Catalyst Kortizol vykazuje minimalni odchylku, vynikajici pfesnost
a silnou korelaci s testem IMMULITE Veterindrni kortizol, coZ potvrzuje

jeho presnost a spolehlivost pro stanoveni kortizolu u pst pfimo na
misté péce (POC).

Je tfeba se vyhnout ikterickym nebo stredné az silné hemolyzovanym
vzorklm, protoZe tyto latky mohou ovlivnit vykon testu.

Kortikosteroidni léky, jako je prednison a prednisolon, zkfizené reaguji
s testem a mohou vést k faleSné zvySenym koncentracim kortizolu.
Testovani by mélo byt u pacienta uzivajiciho kortikosteroidni [éky
odlozeno az po uplynuti vhodné doby vysazovani IékQ, ktera zavisi

na podaném léku, davkovani a délce uzivani.

Ackoli dexamethason nereaguje zkfizené s testem Catalyst Kortizol,
jeho podani méni funkci hypofyzy a nadledvin. Proto se u pacientd
s podezienim na hypoadrenokorticismus doporucuje provést
stanoveni kortizolu pred podanim dexamethasonu.

Stredni
koncentrace,
pg/dl (nmol/I)

Standardni
odchylka,
pg/dl (nmol/I)

Variaéni
koeficient (%)

Pocet opakovani

2,10 (57,9) 0,14 (3,9) 7,75 320
6,30 (173,8) 0,29 (8) 5,39 320
20,40 (562,8) 1,11 (20,3) 6,81 320

Tabulka 1. Shrnuti vysledk( studie pfesnosti.



Koncentrace

Typ KFizova reaktivita testu Catalyst™ Kortizol v %

slouceniny,

ougent
STOUCERY pg/dl (nmol/l)

(vychozi koncentrace kortizolu 2,10 pg/dl)

KFizova reaktivita testu Catalyst Kortizol v %
(vychozi koncentrace kortizolu 25,00 pg/dl)

Kortikosteron 400 (11034,5) 7,12 518
- . Kortizon 400 (11034,5) 11,24 8,56
Pfirozené
se 11-deoxykortizol 100 (2758,6) 10,27 2,93
vyskytujici 17-alfa-hydroxyprogesteron 400 (11034,5) 0,05 0,11
hormon Aldosteron 1.000 (27586,2) 0,13 0,15
Progesteron 400 (11034,5) 0,03 0,23
Methylprednisolon 200 (5517,2) 0,10 0,57
Pivalat desoxykortikosteronu (DOCP) 400 (11034,5) 0,03 0,28
Dexamethason (1) 400 (11034,5) 0,02 0,51
Dexamethason (2) 4.000 (110344) 0,01 0,04
Medikace
Fludrokortizon 1.000 (27586,2) 4,09 2,75
Prednisolon 8 (220,7) 23,87 15,56
Prednison 16 (441,4) 1,51 1,51
Triamcinolon 5.000 (137931) < 0,01 0,02

Tabulka 2. Shrnuti studie kfizové reaktivity s vypoc¢tenymi hodnotami kfiZzové reaktivity.

Koncentrace testu Catalyst Kortizol, pg/dl (nmol/I)

Interferujici latky Interferujici droven

Primérna odchylka v %

I I S R TN

Kontrolni/bez pfimési 2,15 (59,3) 30,29 (835,6) -
25 2,28 (62,9) 31,08 (857,4) 6,0 2,6
Hemolyza 150 2,55 (70,3) 31,02 (855,7) 18,6 2,4
250 2,53 (69,8) 30,55 (842,8) 17,7 0,9
500 2,37 (65,4) 28,29 (780,4) 10,2 -6,6
Kontrolni/bez primési 2,18 (60,1) 31,49 (868,7) = =
125 2,12 (58,5) 31,05 (856,6) 2,8 -1,4
Lipémie
250 2,12 (58,5) 31,05 (856,6) -3,0 -1,4
500 2,12 (58,5) 30,67 (846,1) -2,7 -2,6
Kontrolni/bez pfimési 2,07 (57,1) 31,77 (876,4) - -
0,5 2,14 (59) 29,88 (824,3) 33 -5,4
Ikterus
1,0 2,24 (61,8) 28,36 (782,3) 83 -10,7
2,0 2,40 (66,2) 25,42 (701,2) 15,8 20,0

Tabulka 3. Shrnuti vysledk studie vlivu interferujicich latek s vypoctenou odchylkou.
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*Siemens Medical Solutions Diagnostics, Los Angeles, California, USA

'Lyzét z psich ¢ervenych krvinek promyty ve fyziologickém roztoku a lyzovany ve vodé bez pridavku povrchoveé
aktivni latky.

HIntralipid™ (Sigma-Aldrich, Inc., St. Louis, Missouri, USA), s6jovy olej stabilizovany fosfolipidem.

sKonjugat bilirubinu (Scripps Laboratories, San Diego, California, USA; katalogové &islo: BO114), synteticky
ditaurobilirubin.



