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VYUŽITÍ VÝPOČETNÍ TECHNIKY v LIPIDOVÝCH PORADNÁCH

Pplk. MUDr. Luděk TÁBORSKÝ, plk. MUDr. Bohuslav CHOLUJ, CSc., RNDr. Miloslav SEMANSKÝ,
ing. Vladimir PLECHÁČ

Oddělení klinické biochemie Ústřední vojenské nemocnice, Praha
(náčelník: plk. MUDr. Bohuslav Choluj, CSc.)

Dnes více než v minulosti je řada poruch metabolismu
lipidů a lipoproteinů uznávána Za kauzální faktor vzniku
a rozvoje aterosklerózy (a.S.). Celostátní programy v boji
proti kardiovaskulárním onemocněním (KVO), které
zčásti vycházejí z entuziasmu a zčásti z pasivního přebí-
rání údajů z literatury, způsobují na OKB explozi nárůstu
počtu vyšetřeníjak klasických lipidů (celkového choleste-
rolu a triacylglycerolů - T chol. a TG), tak majon'tních
proteinových a lipidových Složek lipoproteinových frakcí
(apolipoproteinu A I, apolipoproteinu B, HDL choleste-
rolu, HDL fosfolipidů a LDL cholesterolu). Na druhé
Straně oprávněně klesá zájem o kdysi moderní elektro-
forézu lipoproteinů. Lze to vysvětlit jak časovou
náročností, tak výtečnou pozitivní korelací LDL choleste-
rolu S frakcí betalipoproteinů, TG S frakcí prebe-
talipoproteinů a HDL cholesterolu S frakcí
alfalipoproteinů (4). Vyžadovány jsou Speciální metody,
které dovolují poruchu přesně klasifikovat a vyjádřit Se
odpovědně k riziku a.S. vyšetřovaného pacienta. Jako
příklady lze uvést moderní Stanovení defektu LDL
receptorů (Apo B, E receptorů) v lymfocytech periferní
krve (faıniliární hypercholesterolémie); analytická izoe-
lektrická fokuzace je příkladem moderní Separační meto-
dy, která umožňuje diferenciálně diagnostikovat
apolipoproteinopatie; Stanovení aktivit klíčových enzy-
mů lipidového metabolismu, např. lecithincho-

lesterolacyltransferázy, jaterní a lipoproteinové lipázy,
diferencuje enzymopatie. Funkční zátěžové testy se Stan-
dardní tukovou náloží mohou odkrýt latentní aterogenní
prodlouženou postpıˇandiální hyperlipidémii. Elegantní
jsou metody, které umožňují Stanovení Subfrakcí jednotli-
vých lipoproteinových tříd (např. HDL 2a a I-IDL 2b,
Subfrakce LDL, aterogenního Lp/a/) S využitím analy-
tické ultracentrifugace, Sepaıační chromatografie,
isotachoforézy a dalších imunochemických metodik (1, 8,
11). Celá paleta hemokoagulačních vyšetření, jako je
určování fibrinogenu a jeho štěpů, testy na funkci trombo-
cytů, antitrombin III, prostacyklin PGI 2, cyklický adeno-
Sinmonofosfát, ADP, tromboxan A 2 a další jsou rovněž
Stále více vyžadovány u dispenzan'zovaných pacientů
lipidových poraden na posouzení vztahu a rizika
hypertriacylglycerolémii nebo chylomikronemických
Syndromů k tromboembolickým komplikacím (6). Do
kategorie vysoce náročných metod pak lze zařadit
i nezbytná radiokinetická vyšetření, která umožňují
vyhodnocovat frakční katabolický obrat VLDL, LDL,
HDL nebo rychlost jejich Syntézy (2, 7). Klinické využití
je zde u rodinné kombinované hyperlipidémie nebo
u primární hypoalfalipoproteinémie. Výše uvedený
Stručný metodologický přehled klade ordinářům lipi-
dových poraden řadu otázek, na které musí dokázat odpo-
vědět.
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Jak spolupracovat S programátory při vytváření algo-
ritmu diagnostického postupu (9) v době, kdy ještě nejsou
unifikovány a standardizovány metody na Stanovení Apo
A-I a Apo B (5), jak zabudovat do softwaru řadu dalších
rizikových faktorůKVO (není bez zajímavosti, že jejich
celkový počet již přesáhl číslo 246), nebo dále vycházet
jenom z celkového cholesteq s vědomím, že můžeme
udělat hrubou chybu v odhadu rizika a. S.? Solidně zpra-
cované programy pro klinické využití (10) by měly přivést
i lékaře méně Zkušené v lipidové problematice k upřesně-
ní diagnostiky poruchy, urychlit diferenciální diagnostiku
a klasifikaci do jednotlivých nozologických jednotek
nebo metabolických celků a vyjádřit se co možná
S největší přesností k závažnosti poruchy nejenom vzhle-
dem k riziku infarktu myokardu, centrální mozkové
příhody nebo periferní a.s.; také Se vyjádřit i k řadě dalších
komplikací, které jsou u dyslipoproteinémií časté (akutní
pankı'eatitida, DM, tromboembolické komplikace, chole-
cystolitiáza, Steatofibróza jater, karcinom tlustého Střeva,
xantomatóza Srdečních chlopní atd.). Z tohoto pohledu se
nám jeví jako předčasné a nepostačující provádět závažné
počítačové Závěry jen z jednoho ukazatele, kterým je
celková cholesterolémie, i když jsou známy literární
údaje, které vycházejí především ze sedmileté
prospektivní studie MRFIT z roku 1986 (3). Nelze zapo-
menout na klinicky ověřené zkušenosti, že téměř 2/3 osob
po IM nebo po CMP má celkový cholesterol v séru
v rozmezí 4,5-7,5 mmol/l. Zkušený klinický biochemik
bude jistě souhlasit s naším tvrzením o perzistenci problé-
mů S "normálností" cholesterolu v Séru naší populace a
s tím, jakou omezenou výpovědní hodnotu má tento para-
metr jakojediný použitý pro diagnózu. Rovněž klasifikace
ABCD (12), která vzešla Z evropské aterosklerotické
komise, je vhodná Spíše pro lékaře prvního kontaktu než
pro lipidové poradny. Další problém představují
sekundární hyperlipidémie. Z našich 12letých Zkušenosti
tvoří hypercholesterolémie na Sekundárním základě téměř
25 % (Sem Zahmujeme celou řadu nemocí, u kterých je
zvýšená cholesterolémie sekundámě podmíněna, včetně
hypercholesterolémie indukované léky). Dnıhotných
hypertriacylglycerolémií je 40 % (popsáno je přes 50
nemoci, které sekundárně zvyšují TG, několik desítek
léků a řada dalších faktorů), zde pak pouze stačí léčit
základní onemocnění nebo vysadit lék a porucha se
spontánně upraví. Po svých zkušenostech s provozem
lipidové poradny UVN Praha jsme se v první fázi při
využívání výpočetní techniky typu PC IBM kompatibilní
rozhodli nejdříve vyřešit sběr data jejich následný výdej
S tvorbou'kumulativního nálezu lipidového metabolismu
pro klinické využití s příslušným komentářem a dopo-
ručením kurativy.

Metoda

Základem pro tvorbu databázového Systému je využití
PC Olivetti M 28 s dostatečnou kapacitou periferní pamě-
ti. Pro tvorbu vlastního programu je použita verze DB 3.
Zdrojem dat jsou opakovaná vyšetření pacientů lipidové
poradny, která byla provedena OKB UVN Praha. Cílem
práce při Zavádění databáze bylo bezchybně evidovat
všechna vyšetření provedená pro potřeby poradny tak, aby
bylo možno S vynaložením co nejmenší námahy vyhledat

výsledky jakéhokoli pacienta v období 3 až 5 let zpět. Z
těchto výsledků vytvořit kumulativní nález S možností
komentáře provedeného hodnotícírn lékařem poradny. V
rámci Zadávání provedených vyšetření pracovníkem OKB
vytvořit ucelený Systém modů pro evidenci samotného
pacienta, pro evidenci vyšetření podle metody jednotlivě,
dále možnosti všech druhů oprav; vše tak', aby počítač
mohl obsluhovat kdokoli (po Stručném zaškolení). Uspo-
řádat Soubory výsledků v paměti počítače tak, aby bylo
možno je odeslat jakémukoli automatizovanému Systému
na cílové oddělení. Připravit Soubory výsledků pro tisk a
využití v poradně pro poruchy lipidového metabolismu.

Prvním krokem při zadávání do počítače je zadání
osobních dat pacientů (obr. l), včetně jejich laboratorních
čísel. Tento záznam vytváří základ pro data pacienta
v databázi nebo přiřadí pacienta k jeho předchozímu
záznamu. Tyto údaje slouží pro tvorbu pracovního listu
laborantky. Dalším Stupněm je pak číselné Zadávání
hodnot jednotlivých vyšetření postupně tak, jak jsou
vyhodnocena v různý čas a různými pracovníky (obr. 2).
Obr. 3 ukazuje výsledný záznam při dokončení Série
vyšetření pro poradnu; v tomto modu je možno provádět
libovolné opravy. Na tento modus navazuje obr. 4, který
dokumentuje možnost' abecedního listování záznamy
poradny Z důvodů dokumentačních nebo výzkumných;
i zde jsou snadné možnosti oprav.
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Obr. 4
Hlavním Smyslem tvorby popisované databázeje kromě

běžného Zpracování dat Zejména tvorba kumulativního
nálezu (viz obr. 5). Kumulativní nález ve Své základní
podobě ještě na obrazovce je vybaven 300 písmeny pro
vpisování. Na tomto prostoru má lékař možnost zazna-
menat Spojitosti Se záznamy na průvodce a vytvořit
předběžný nález bez pacienta. V tomto místě je možno
také napsat závěry a doporučení pro pacienta, který je
mimo okruh naší poradny. Při vlastní práci v poradně tvoří
tento kumulativní nález zároveň jeden list do chorobopisu
(Záznamu v kartě), čímž odpadá někdy zdlouhavé vyhle-
dávání předchozích výsledků.

91k Josef SPIALEK 1923 178 co 85 k9 86 lot

Datum V TCH bLDL aHOL T6 INDX LDLQ VLDQ BLP AP-B CHM Ldlldl VLD HOL

1.26 1.13
1.99 1.1
2.17 1.04

.13

.70 4.4 2.38 5.27 7.57 . .27 .62 .12
. 5.11 0.78

4.81 0.44
4.28 1.11
8.53
7.64

m

'-
0

0
0

0

.- 13.64
11.12 1.00
14.12
8.84

„
F

b
-

u

f
lfl
ľ
lh

lü
r
lč

f
u

o m r— 3

9
?

?
?

?
9

?
?

?
?

8
3

2
%

3
3

3
5

3
3

PP
P

PP
P

'25
18

33
-71

'
9

9
9

9
9

9
“

“3
38

‘5
33

q
q

o
u

q
m

—
m

m
u

I
C

I
Û

I
Q

I
I

C

«
b

a
u

d
ro

a
m

am
m

q

m
b

a
L

}a
m

m
q

E(ditıcı tıxtů) Vľtažení průvadkv) D(a1ši Pac.) T(1sk) X(n4§.tisk) F10. Ngévnat)

Obr. 5

Diskuse

Využití popisované databáze usnadní administrativní
práci Zaměstnanců laboratoře, podstatně omezí možnost
omylů a chyb. Výhodou je rovněž možnost přehledného
posouzení jednotlivých ukazatelů metabolismu lipidů a
lipoproteinů, a to v časové posloupnosti. Ordinář lipidové
poradny se může rychle orientovat v léčebných
výsledcích jak úspěšných, tak neúspěšných. Navíc lze
přesněji provádět klasifikaci vyšetřovaného probanda do
jednotlivých nozologických jednotek nebo metabo-
lických celků. Jako příklad lze uvést rodinnou kombi-
novanou hyperlipidémii, pro kterou je typická změna
fenotypu v Závislosti na době vyšetření (krevního odbě-
ru). Při úspěšné léčbě lze totiž obvykle pozorovat Změnu
fenotypu HLP IV na HLP IIb., resp. IIa (WHO). Ještě
dlouhou dobu (řádově měsíce) potom přetrvává zvýšená
koncentrace ApoB v Séru. Tato porucha je prokazatelně 7
až 9x častěji Spojena S rizikem kardiovaskulárních
komplikací (IM, CMP) před 55. rokem života, přitom
nemusí býtpřítomen žádný další rizikový faktor. V podvě-
domí ordinářů lipidových poraden by měl být rovněž
Zakotven komplexní přístup k léčbě primárních dysli-

poproteinémii, který musí využívat všech současných
terapeutických poznatků pro primární a sekundární
prevenci komplikací. Pokud lékař u postiženého trpě-
livým přesvědčováním neprosadí respektování Svých
komplexních léčebných opatření, má izolovaná farma-
koterapie jen malou cenu. Většina pacientů, kteří
nerespektují Speciální dietní režim a trvale nedodržují
ostatní doporučené rady (kineziterapie, psychoterapie,
redukce tělesné váhy, odstranění abúzu léků Zvyšujících
lipidy atd.), neužívá pravidelně ani hypolipidemika.
Dokumentovat to lze na pacientovi J. S. (obr. 5). Jedná se
o nemocného s diagnózou HLP typ IV., Sekundární HLP
při DM typu II, hyperurikémie, ICI-IDK. Vidírne, že dne
9. 8. 1989 Se nemocný laboratorně Zhoršil. T chol. vystou-
pil na 9,30 3 TG na 17,49 mmol/l. Pozitivní byla chylo-
mikronémie a došlo ke Změně fenotypu Z HLP IV na HLP
V (WHO). Pacient po prohlídce svých kumulativních
nálezů přiznal, že ve sledovaném období nedodržoval
dietu (konzumoval ve Zvýšené míře etanol a měl vysoký
příjem koncentrovaných glycidů).

Psychologické Zlomení pacienta, kterého vlastně nic
neboli a často ani nepřipouští ohrožení Svého zdraví me-
tabolickou poruchou lipidů, je snáze a efektivněji dosa-
žitelné, když Si sám prohlédne při pravidelné kontrole Svůj
kumulativní nález lipidových ukazatelů s daty vyšetření
za minulé období; pak Se pacient velice často rozpovídá a
ještě častěji Se dozná, že obvykle v období, kdy měl horší
hodnoty, se prakticky vyhýbal léčbě. Příklad pacienta J.
S. byl vybrán záměrně, protože tito nemocní jsou zvláště
nároční na trpělivost lékaře a Značně náchylní na "Svádě-
jící" faktory zevního prostředí. Obvykle bývají obézní,
v jídle gurmáni (až bulimie); nemají-li žádné Subjektivní
potíže, jsou sami Se Sebou Spokojeni, bývají Společenští
(etanol) a nechtějí dobrovolně uznat tvrzení lékaře, že
i přes nízké hladiny LDL cholesterolu (o kterém z tisku
vědí, že to je tzv. "Zlý" cholesterol) jsou téměř pravidelně
ohrožení vznikem Sekundárního typu DM II., pen'femí a.
S., akutní pankreatitidou, častějšími tromboembolickými
komplikacemi, cholelitiázou atd. V případě mužského
pohlaví pacienta je výhodné předat kopii kumulativního
nálezu manželce nebo dceři. Velice často Stačí, aby
pacient s tímto typem poruchy HLP 'IV.ˇ přestal konzu-
movat alkohol (nejčastěji pivo) a porucha Se Spontánně
upravuje. Touto osvětou zabezpečíme v mnoha případech
vyšší stupeň dohledu, který nazýváme rodinným
ochranným režimem. Ve Spojených státech Se o podobný
typ kumulativních nálezů velice Zajímají pojišťovny při
určování výše pojistného na životní pojistku a také
potenciální Zaměstnavatelé mají veliký Zájem o Znalost
případného rizika a. S. u nového pracovníka.

K nesprávným závěrům lze rovněž dospět, pokud někte-
ré počítačové programy vycházejí jenom 'Z údajů celkové
cholesterolémie. Jako příklad lze uvést pacienta J. B. ve
věku 50 let, který měl T'chol. v Séru 7,5 mmol/l. Podle
Studie MRFIT by měl být nejméně 4x více ohrožen rizi-
kem IM. Rodiče probanda ale žijí, těší Se velmi dobrému
Zdraví, je jim přes 80 let, otec vyšetřeného má T chol. 8,1
mmol/l, matka 7,9 mmol/l. Všichni tři mají celkový Apo
AI v séru přes 2 g/l a HDL chol. přes 1,7 mmol/l. Celková
cholesterolémie u bratra probanda se pohybovala od 6,0 '
do 8,0 mmol/l, HDL chol. 1,65 mmol/l, Apo AI 1,90 g/l.
Dva Synové probanda 20 a 25 let Staří mají cholesterolémii
kolem 6 mmol/l, HDL vyšší než 1,8 mmol/l a Apo AI přes
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2 g/l. TG v Séru byly u všech vyšetřených rodinných
příslušníků včetně pacienta menší než 1,7 mmol/l opa-
kovaně. Jedná Se o Syndrom rodinné hyperalfa-
lipoproteinémie, který je relativně rezistentní proti
ateroskleróze. Farmakoterapie, kterou by počítač lékaři
nabízel, kdyby vycházel pouze Z hodnoty T chol. v séru je
Zde kontıaindikována. Programy, které jsou zaměřeny
tímto Směrem, Svádějí lékaře, kteří nejsou Specialisté na
danou problematiku, provést nesprávné Závěry. Ne-
umožňují diferenciální diagnostiku aterogenních dysli-
poproteinémií S norrnálními hodnotami T chol. a TG,
nejsou také zachyceny apoliproteinopatie. Počítačově je
také zcela opomíjena problematika hypolidémií, která je
rovněž klinicky významná. Z celé řady těchto poruch lze
uvést příklady aterogenní primární hypoalfa-
lipoproteinémie (lipidy v normě, HDL chol. v Séru
obvykle pod 0,70 mmol/l, nízký Apo AI atd.) nebo
syndrom hypobetalipoproteinémie, která je S výjimkou
homozygotních forem Spojována S dlouhověkostí (longe-
vity Syndrom). Nelze tedy připravovat programy S tímto
Zaměřením uspěchaně a neuváženě. Nelze k nálezu
rovněž přistupovat bez kvalifikovaného a zkušeného ordi-
náře lipidové poradny. Nadále zcela jistě Zůstane zákla-
dem Získávání co nejvíce objektivních údajů
o vyšetřované osobě S vysokou výpovědní hodnotou testů
pro diagnostiku, S podmínkou dodržení logické přímo-
čarosti postupu vyšetřování, racionálním výběru bioche-
mických metodik atd.; vše S cílem zkrátit a urychlit
diagnostický proces Se zachováním co nejvíce faktorů
přesnosti pro klinický Závěr a následná doporučená
opatření. Správnost vložených údajů Se dále opírá o jiné
klinické pracovníky (interního, očního, angiologa,
gastroenterologa, endokrinologa, velkou důležitost
v současné době nabývá spolupráce S klinickým gene-
tikem).

Ve všech těchto Souvislostech potom posoudí pacienta
ordinář v lipidové poradně a individuálně navrhuje
léčebný postup, za který je pak plně Zodpovědný. Tyto
postupy jsou někdy Značně radikální, ale život prodlu-
žující (např. transplantace jater S cílem drasticky snížit
hypercholesterolémii u homozygotních forem familiární
hypercholesterolémie nebo chirurgická resekce termi-
nálního ilea). Indikaci k těmto výkonům jistě také nemůže
doporučovat počítač.

Jak si tedy představujeme cílenou aktivní depistáž ro
Záchyt familiární hypercholesterolémie (frekvence v R
1:400 pro heterozygotní formu). Postižení tímto
onemocněním mívají IM ve věku přibližně 40 let.
Obvykle Se jedná o normosteniky i aktivní sportovce,
nekuřáky. Homozygotní formy tohoto onemocnění prodě-
lávají infarkty již v dětském věku. Konečnou diagnózu
bezpečně potvrdí pouze důkaz defektních Apo B a E
receptorů (fibroplasty, lymfocyty, jaterní buňky). Pacient
J. K. byl Zachycen JIP ÚVN ve věku 39 let“ pro transmu-
rální IM. Týden po akutní příhodě měl T chol. 12 mmol/l,
za 3 měsíce po IM 13,0 až 17,2 mmol/l. Již v době hospi-
talizace byla potvrzena heterozygotní forma familiární
hypercholesterolémie jako detˇınitivní diagnóza, jelikož
počet Apo B a E receptorů v lymfocytech perifemí krve
byl Snížen prokazatelně o 50 %. Po nástupu do lipidové
poradny byla zavedena komplexní hypolipidemická léčba
(tzv. agresívní); v té době měla poradna již také údaje
o lipidovém metabolismu všech přıbuzných v přímé linii.

U tří Synů vyšetřovaného ve věku 3,5, 5 a 9 let byl rovněž
potvrzen defekt receptorů pro LDL a stanovena diagnóza
heterozygotní formy familiární hypercholesterolémie-
S fenotypem IIa (WHO). T chol. se u těchto dětí pohy-
boval od 7 do 12 mmol/l. Žádná další vyšetření již nebylo
nutno provádět, okamžitě byla nasazena léčba. Pro takové
případy poslouží zpracování dat počítačem efektivně.

Poslední kasuistika, kterou jsme Z lipidové poradny
vybrali pro částečné ozřejmění všech aspektů počítačem
Zpracovaných diagnóz, je 301etá pacientka S 81etým
Synem, který byl do poradny doporučen pro nález T chol.
séra 6,5 a 6,2 mmol/l. Matka měla lipidové ukazatele
kompletně v mezích normy, její matka prodělala IM spolu
Se Svými sestrami (okolo 50 let věku), bratr babičky dítěte
prodělal v 60 letech CMP. Otec matky je"“stár 65 let a je
Zdráv. Objektivně má chlapec interní vyšetření Zcela
v normě, Snáší dobře fyzickou námahu, další pomocná
vyšetření byla normální. Proč tento případ uvádíme?
Chlapec, když Zahlédl bílý plášť, začal úpěnlivě plakat a
odmítl jakýkoli krevní odběr. Po prostudování 608tránko-
vé dokumentace Z několika nemocnic ČR, kde byl chlapec
hospitalizován S diagnózou únavového syndromu a kde
byly prováděny všechny možné laboratorní metodiky,
jsme vypočetli, že prodělal v průměru 2x týdně krevní
odběr. Matka nám potom Sdělila, že Saına trpí Značnými
obavami o Svého jediného Syna po přečtení počítačově
Zpracovaného závěru Z jedné laboratoře, kdy závěr lékaře
(který ovšem pacienta neviděl ani nevyšetřil) Z labo-
ratorních testů zněl: "Protože je Zde zvýšený oroso-
mukoid, může Se jednat o nefrotický S ndrom nebo
chronické poškození jater těžšího stupně". měl chlapec
nález v moči Zcela negativní a rovněž kompletní testy na
Záchyt jaterních onemocnění byly v normě, že byl fyzicky
ve výtečném Stavu a jednalo Se o familiární hypercho-
lesterolémii, to program v úvahu nebral a došlo k iatro-
gennímu poškození jak pacienta, tak jeho matky.

K problematice Zpracování dat v medicíně pro tvorbu
problémových analýz je nutno tedy přistupovat velmi
komplexně, vždy provádět Závěry v Souladu s osobním
vyšetřením pacienta. Počítačové zpracování Si může
vyhradit roli pouze pomocnou a doplňkovou.

Souhrn

Autoři rozebírají problematiku využití výpočetní
techniky u několika Set dispenzarizovaných pacientů
v lipidové poradně UVN. Vycházejí Z vlastních zkuše-
ností S tvorbou databázového Systému pro PC IBM
kompatibilní Olivetti M 28. Zdokumentována je tvorba
Systému pro evidenci a zadání osobních dat, tvorba
pracovního listu, možnosti listování v poradně abecedním
Způsobem z důvodů dokumentačních nebo výzkumných,
tvorba kumulativního nálezu. V té Souvislosti byly z lipi-
dové poradny vybrány kasuistiky, na kterých autoři doku-
mentují přínosy výpočetní techniky pro práci, ale také
problémy, které Se mohou při aplikaci pro klinickou praxi
vyskytnout.

Seznam Zkratek:

Apo AI - apolipoprotein A I
Apo B - apolipoprotein B



80 voJENSKÉ ZDRAVOTNICKÉ LISTY ROČNÍK LX, 1991, č. 2

DM
HDL
IM
LDL
Lp/a/
MRFIT

T chol.

VLDL
OKB
CMP

- diabetes mellitus
- high density lipoprotein
- infarkt myokardu
- low density lipoprotein
- lipoprotein /a/
- multiple risc factor intervention
trial

- total (celkový) cholesterol
- tn'acylglyceroly
- very low density lipoprotein
- oddělení klinické biochemie
- centrální mozková příhoda
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