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2 UVOD

Kardiovaskularni onemocnéni jsou celosvétove nejcastéjsi pricinou umrti — rocné na né

zemie na celém svété 17,5 milionu lidi. V Evropé jsou onemocnéni srdce a cév

v

pti¢innou téméf poloviny tmrti (49 %), a rocné stoji ndklady na péci o nemocného

zhruba 169 miliard Euro.

V nasi republice jsou onemocnéni srdce a cév pric¢innou timrti ¢islo jedna — rocné na

né zemie témert 60 tisic lidi, coz je ptiblizné 5 000 lidi kazdy mésic. (1)

Vysoky cholesterol a krevni tlak, nezdravy zivotni styl, strava, koufeni, diabetes

mellitus, stres, obezita a nedostatek pohybu — to vSe ovliviiuje skute¢né stari naSeho

organismu a jeho hlavni motor, srdce Obr.1.

Ve srovnani se zapadni Evropou, kde lidé vice dbaji na zdravy zivotni styl a stravu,

je vyskyt kardiovaskularnich onemocnéni u nas témé¥ dvojnasobny. Umrtnost v jejich

dasledku prudce stoupla v dobé zelezné opony mezi 70. a 90. lety minulého stoleti.

Teprve 90. 1éta pfinesla snizovani kardiovaskularni mortality a primérné délka zivota

¢eské populace se od té doby zvysila o Ctyfi roky na soucasnych 72 let u muzt a 78 let u

zen. Od roku 2000 se vSak tento pozitivni vyvoj zastavil a kardiovaskularni umrtnost u

nds stagnuje, ¢i se dokonce mirné zvysuje.

Dnes existuje celd fada acinnych terapeutickych opatteni, jejichz G€innost zavisi na

vCasném zahdjeni. Podstatny vyznam ma rychlé potvrzeni diagnozy. Spolu s klinickym

vysetienim a EKG je biochemicka laboratorni diagnostika ,,tfetim pilifem* diagnostiky

srde¢niho infarktu.

Casnd diagndza srdecniho selhavani miize zpomalit a oddalit vyvoj remodelace srdce

se vSemi jeho negativnimi disledky.
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Obr. 1 Vztah kardialnich rizikovych faktort a procentualni mortality na ischemic
chorobu srdec¢ni v Zapadnim Skotsku (pfevzato z Treatment impa{st on he OPIE

disease mortality, Capewell et al.)
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3 CIL PRACE

Cilem bakalatské prace je na zdklad€ studia literatury vytvofit pfehled historickych
biochemickych markeri srdecnich chorob, které jsou nyni bez vyznamu nebo maji maly
vyznam pro nespecificnost a malou citlivost (LD, AST), dale markert, které se stale
pouzivaji, ale spiSe ze setrvacnosti a z ekonomickych divoda (CK, CK-MB), ptehled
soucasnych vysoce specifickych markert (troponiny, CK-MB mass) a dale piehled

markert uvazovanych pro diagnostiku AKS v pfistich letech.
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4 VLASTNI RESERSNI PRACE
ISCHEMICKE POSKOZENI MYOKARDU

Ischemické poSkozeni myokardu patii k zdvaznym onemocnénim, doprovazenym
vysokou morbiditou a mortalitou. (3) Obr.2 Je definovano jako akutni nebo chronicka

porucha funkce myokardu na podkladé nedostate¢ného krevniho zasobeni.

kdy dochézi k ischémii a nasledn€ nekroze ¢asti myokardu nasledkem uplné okluze
véncité tepny, nejcastéji na podkladé trombu, ktery naseda na ateroskleroticky plat
obvykle po jeho ruptuie. Mortalita tohoto onemocnéni je stale vysoka (témer 50 %),
pricemz dv¢ tietiny nemocnych umiraji mimo nemocnici.

Ptechodnd a pln¢ reverzibilni ischémie myokardu se nazyva angina pectoris (AP).
Jako nestabilni anginu pectoris ozna¢ujeme nahle vzniklou ¢i progresivné se zhorSujici
anginu pectoris, dale stav, kdy se objevi angin6zni obtize v subakutnim obdobi po
probéhlém infarktu myokardu, a konec¢né tzv. klidovou AP, kdy typické bolesti vznikaji
v klidu a jsou doprovazeny depresemi ST- Giseku na elektrokardiogramu. Nestabilni AP
obvykle diive ¢i pozdé&ji vyusti v infarkt myokardu. I v ptipadech, kdy k tomu nedoslo,
1ze pfedpokladat drobné ischemické nekrozy v myokardu (mikroinfarkty).

Diagnézu akutniho, rozvijejiciho se nebo recentniho infarktu myokardu Ize stanovit
na zaklad¢ ptitomnosti kteréhokoli z nasledujicich kritérii:

1. Typicky vzestup a postupny pokles(troponin) nebo rychlejsi vzestup a pokles (CK-
MB) biochemickych markert myokardialni nekr6zy, sou¢asné s minimalné jednim

z nasledujicich nalezt:

a) priznaky ischémie

b) vyvoj patologické viny Q na EKG

¢) EKG zmény svéd¢ici pro pfitomnost ischémie (elevace nebo deprese useku ST) nebo
d) intervenéni vykon na koronarnich tepnach

2. Patologickoanatomické nalezy typické pro AIM

Diagno6zu probéhlého infarktu myokardu 1ze stanovit na zaklad¢ pfitomnosti

. S o e TORN{
kteréhokoli z nasledujicich kritérii: Q,O“A Diq
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1. Rozvoj novych patologickych vin Q na EKG. Nezalezi na tom, zda pacient je ¢i neni

schopen vybavit si pfitomnost symptomu. Rovnéz biochemické znamkl\y nekrcKO PIE
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myokardu mohou byt normalizovany, v zavislosti na dob¢, ktera od prob&hlého infarktu

uplynula.

2. Patologickoanatomické nalezy zhojeného nebo hojiciho se infarktu myokardu.
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Obr. 2 Hlavni pficiny mortality v celosvétovém méritku od roku 1990
( pfevzato ze studie Global Burden of Disease).

LABORATORNI TESTY

Pro diagnostiku ischemické choroby srde¢ni (ICHS) resp. IM se provadi fada testt,
které pomahayji :

- stanovit diagnézu AIM

- diagnosticky odlisit AIM od jinych forem ICHS ¢i od jiné ptiCiny bolesti na hrudi
nebo v bfise

- urcit komplikace AIM v¢etné reinfarktu

- stanovit velikost infarktového loziska a tedy progndzu pacienti s AIM

- diagnostikovat probéhlou rekanalizaci véncité cévy s reperfuzi ischemického
loziska.

Pocatek enzymologie AIM je v roce 1955, kdy Karmen nalezl zvySenou aktivitu
aspartataminotransferazy v séru nemocnych AIM. V roce 1956 pak byla popsana
zvysena aktivita dehydrogenazy kyseliny mlé¢né a v roce 1960 kreatinkindzy v séru
nemocnych AIM. Od roku 1963 Markert razil termin izoenzymy pro enzymy%(S‘i’eb‘Tso NI Dy, o,
fyzikéalnimi vlastnostmi, ale katalyzujici stejny typ reakce, na zaklade¢ elektroforetlckeho

rozliSeni péti forem rozliSeni sérové LD. O deset let pozd¢ji Wagner ZdﬁraZHiW@PIE

07

stanoveni srde¢niho izoenzymu CK-MB pro diagnostiku AIM.
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Do klinické praxe bylo zavedeno pouzivani CK a CK-MB pro diagnostiku AIM
v sedmdesatych letech. Témét 25 let tato vySetieni tvofila ,,zlaty* standard pti
biochemické AIM, ale toto postaveni bylo v poslednich letech zpochybnéno.
V soucasnosti doslo pod ekonomickym tlakem a tlakem potieby casné diagnostiky AIM
pro uspésnou trombolytickou terapii k zavedeni fady novych biochemickych parametru,

které svou citlivosti a specifi¢nosti vysoce pievysuji dosud pouzivané.(2)

Idealni markery koronarni poruchy by mély mit tyto vlastnosti : (4)
- vysoka koncentrace markeru v myokardu bez vyraznéjsi ptitomnosti v jinych
tkanich
- ¢asné uvolnéni markeru z myocytl po jejich poskozeni
- dostatecné Siroké diagnostické okno (tedy dlouhy biologicky poloc¢as markeru)
- nizké odborné naroky na laboratorni techniku (idedlem by byla diagnostika

pomoci tzv. ,,bedside* testil pii zachovani vysoké senzitivity a specifity analyzy)

V roce 1999 byla publikovana doporuceni pro diagnostiku akutnich koronarnich
syndromi (AKS) a standardizaci podminek pro stanoveni kardiomarkert (5). Jde o
doporuceni Narodni akademie klinické biochemie USA a doporuceni Mezinarodni
federace klinické biochemie a laboratorni mediciny. Obé doporuceni vyzaduji Casovy
interval mezi poZadavkem lékafe a doddnim vysledku laboratoti do 60 min (TAT — turn
around time). Kde tohoto ¢asu nelze dosahnout, doporucuje se zfidit laboratorni
detasované pracovisté piimo na klinickém oddé€leni (POCT — point of care testing).
Stanoveni kardiomarker musi byt dostupné 24 hodin denn¢.

Rozséhl¢ studie z posledni doby ukézaly, ze splnéni TAT 60 min je velmi obtizné.
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BIOCHEMICKA DIAGNOSTIKA AKUTNI KORONARNI PRIHODY V
MINULOSTI

Markery koronarni ptihody, které byly jesté na pocatku 90. let standardné doporucovany
jsou nasledujici : laktatdehydrogenaza (LD), aspartataminotransferaza (AST),
kreatinfosfokinaza (CK) a jeji izoenzym MB (CK-MB — katalyticka aktivita).

Jde o ukazatele s relativné dobrou senzitivitou, ale nedostateCnou mirou specifity.

KATALYTICKA AKTIVITA LD

pyruvat+ NADH + H" «—2— laktat + NAD"

Jde o enzymovy marker. Laktatdehydrogenaza katalyzuje pfeménu laktatu na pyruvat.
LD je strukturalng tetrametr, ktery je tvofen dvéma podjednotkami — H (heart) a M
(muscle). Nachazime ji ve vSech tkanich, jeji zvyseni nema z hlediska diagnozy
koronarni ptihody velky diagnosticky vyznam pro velmi nizkou specifitu. Specifita
vySetfeni se zvysila zavedenim analyzy izoenzymi LD (4). LD lze elektroforeticky
rozdélit na 5 izoenzymu : Ty jsou obsazeny piedevsim v srde¢ni tkani (pfevazuje LD-1,
méng¢ zastoupen LD-2), v jatrech (LD-4 a LD-5), svalstvu, slinivce, plicich, krevnich
bunkach apod.

LD se zvySuje asi za 22 hodin po vzniku koronarni ptihody, vrchol mé za 2.-3. den a
jeho elevace trva asi 5 — 7 dnii. Pfi interpretaci celkového LD lze nutno brat do uvahy
predevsim moznost zvySeni izoenzymu LD-5, které nachazime ptedevsim pti poskozeni
jaterni tkan¢, malignitach atd. ZvySeni LD-5 je vSak také povazovano za velmi pfinosny
prognosticky marker u osob po koronarni ptihodég, protoZe toto zvySeni nachdzime velmi
¢asto u osob se slabosti pravého srdce (méstnani v jatrech). Z téchto diivodu se

doporucuje v diagnostice koronarni piihody a jeji prognézy pouzivani poméru LD-

1/LD-2. %OQMORNI’ Dy o,
Senzitivita tohoto indexu vSak neni uspokojiva a v soucasné diagnosticéj?éou O&%
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KATALYTICKA AKTIVITA AST

Enzym katalyzuje nésledujici reakci :

aspartat + 2 - oxoglutarat <> oxalacetat + glutamat

AST je obsazena v relativné vysoké koncentraci v srde¢nim 1 pficné pruhovaném svalu,
mimoto piedevs§im v jaternich bunikach. Je to marker nespecificky pro koronarni
poskozeni, s pozdnim nastupem (6 hodin) a sttedné¢ dlouhym diagnostickym oknem (3-5
dnt).

V dnesni dobé se jiz analyza AST v diagnostice koronarni piihody standardné
nevyuziva. Stanoveni aktivity AST v séru pro diagnostiku IM bylo pouZito jako prvé, a

to jiz koncem 60. let, pak byly postupné ptidavany dalsi testy.

KATALYTICKA AKTIVITA CK

Katalyzuje vratnou fosforylaci kreatinu:

kreatin + ATP <« kreatinfosfat + ADP

CK je cytoplazmovy enzymovy marker. Aktivita CK zavisi predevs§im na lokalni
oxygenaci a perfuzi myokardu, ale 1 na véku (u starSich nachdzime zpravidla nizsi

aktivitu CK), pohlavi (muZi maji aktivity CK vys$$i), na rase (¢ernosi maji aktivitu CK

vy$si), ddle na objemu svalové hmoty a na fyzické aktivite. (4) QRATO RNJ p L4
.. . . . &
CK je dimer tvofeny podjednotkami M (muscle) a B (brain), kazda o mol’%m. 40000 /l/od\
2
daltonii (15). Mozné kombinace monomert jsou : CK-MM (CK-3), CK-MB (%(8 a %7
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CK-BB (CK-1). CK je ptitomna pfedevsim v kosternim svalstvu, v myokardu a
v mozkova tkani.

[zoenzymy CK lze stanovit riiznymi metodami, napt. elektroforeticky,
chromatografii na iontoménicich, imunoprecipitaci, radioimunoanalyzou a
imunoinhibici. Metoda imunoinhibice spociva ve stanoveni celkové aktivity CK, pak je
k vzorku séra ptidano kozi antisérum proti lidskym podjednotkam CK-M a urcuje se
zustatkova aktivita podjednotek CK-B (23). Nejedna se tedy o specifické stanoveni
srde¢niho izoenzymu CK-MB.

Aktivita CK se zvySuje za 3-4 hod od vzniku koronarni piihody s vrcholem
zéavisejicim na reperfuzi myokardu (napf. pti pouziti fybrinolytické 1€cby). Délka
diagnostického okna se pohybuje do 2-4 dnti po koronérni ptihodé€ v zévislosti na
reperfuzi.

Falesné zvySeni CK aktivity nachazime pfedev§im u poSkozeni pti¢né pruhovaného
svalstva (napft. po intramuskularni injekci, fyzické ndmaze, defibrilaci), dale pfi
poskozeni CNS se soucasnym poskozenim hematoencefalické bariéry, vzestup CK mutize
byt zaznamenan u osob s neoplaziemi plic, tenkého stieva, prostaty, dale pti embolizaci
do plic, v nékterych ptipadech i u osob se selhavanim ledvin.

Hodnoty CK je mozno pouzit k odhadu velikosti nekrotického loziska a ke sledovani

uspésnosti trombolytické terapie.

CK-MB

Ma polocas 12 hod a izoelektrickou fokusaci jej 1ze rozdélit na dvé subformy. (7)
V priibéhu 16 hod po AIM ma zvysené hodnoty CK-MB asi 97% nemocnych. Stanoveni
CK-MB je opodstatnéné, kdyz CK je vyssi nez 1,6ukat/l nebo nad 60% normalniho
rozmezi.

CK-MB neni dostatecné citlivy parametr v prvnich hodinach po za¢atku bolesti a

neni prokazatelny u starSich AIM, protoze se vraci k normélu asi za 48 hod. Neni také

100% kardiospecificky.

ANTORN{ p
o o o% g,
Pokrok smétoval pies kvalitativni prikaz CK-MB, kvantitativni priikaz @k%wty az ke /VO&
>
kvantitativnimu stanoveni koncentrace CK-MB mass. /{:7
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BIOCHEMICKA DIAGNOSTIKA V SOUCASNOSTI

Se zavedenim analytickych metod, vyuzivajicich rozvoje moderni imunochemie
(stanoveni koncentrace CK-MB, koncentrace myoglobinu, srde¢niho troponinu-T a
srde¢niho troponinu-I) se vytéznost biochemickych vysetieni podstatné zvysila a s tim

se zvysila 1 reputace biochemické diagnostiky koronarni piihody v klinické praxi.

CK-MB mass

CK-MB mass se po AIM zvysuje asi o 1 hod dfive nez CK-MB aktivita. Referen¢ni
limit pro CK-MB mass je 5 ng/ml. CK-MB mass je vice kardiospecificky a jeho
stanoveni ma vétsi analytickou citlivost nez stanoveni CK-MB aktivity. ZvySeni
citlivosti CK-MB mass umoziiuje mnohem piesnéj$i priikaz malych zmén CK-MB
v rozsahu referencnich hodnot, a tim i detekci mikroinfarkti.

CK-MB mass ma podobnou citlivost v prvnich hodinach jako troponiny.

Metoda radioimunoanalyzy ke stanoveni CK-MB byla vyvinuta jiz v 70. letech,

v klinické praxi pak v 80. letech pfedstavovalo stanoveni kreatinkinazy, resp. MB frakce
zlaty standard pro diagnostiku a odhad velikosti AIM. Tento vyvoj pfedstavovaly
metodiky stanovujici nejprve aktivitu CK, resp. CK-MB, jeji skute¢nou koncentraci
bylo mozno stanovit pozdéji jako CK-MB mass koncem 80. a v klinické praxi pak v 90.
letech.

Z dnesniho pohledu ma v8ak stanoveni CK nizkou specifitu. Pro diagnostiku AIM je
nutné nejméné dvojnasobné zvyseni aktivity CK.V nepfitomnosti poskozeni kosterniho
svalstva je MB frakce CK vysoce specificka pro posSkozeni myokardu. Pozitivni je podil
CK-MB na celkovém zvyseni CK nad 5%. CK-MB mass je nejvhodnéj$im markerem
reinfarktu a je to akceptovatelny marker AIM pro laboratofe neschopné stanovit
troponiny. Soupravy na stanoveni CK-MB mass vyuzivaji monoklonalni protilatku
specifickou pro MB dimer (aktivni a neaktivni isoenzym). Soupravy kombinuji vysokou

senzitivitu s vysokou specifitou a kratkym ¢asem odezvy (TAT do 15 min). O\U\TORM Dy

N

d/&/

\3) &
Stanoveni izoforem CK-MB (CK-MB1 a CK-MB 2) kombinovalo Zasnou citlivost Y
myoglobinu (pozit. za 1-2 hod. po AIM) se srde¢ni specifitou CK-MB. Jako pizgiticﬁi
diagnostické kritérium se pouzivala hodnota indexu CK-MB2/MB1 V}§§i nez 1,3. PIE
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Mohou vznikat také 2 makroformy kreatinfosfokinazy: jedna vznikd vazbou enzymu
na imunoglobulin G, druha je monomerni makroforma mitochondrialniho enzymu. (14).
Typl je komplex nékterého izoenzymii CK s nékterym z imunoglobulini a méa mol. hm.
240000-350000. Obvykle jde o komplex CK-BB s IgG v poméru 1:1 nebo 1:2. Vazebné
misto je na Fab fragmentu imunoglobulinové molekuly. Pfi elektroforéze migruje mezi
CK-MM a CK-MB. Piitomnost makroformy CK typu 1 svéd¢i pro sklon k autoimunité.
Tato makroforma CK je zodpovédna za falesné zvySené hodnoty CK-MB pfi
imunoinhibi¢nim stanoveni, kdy paradoxné zjistujeme vyssi hodnoty CK-MB aktivity
nez celkové CK. Makro CK 2 je mitochondridlni CK, mé mol.hm. asi 300000 a pfti
elektroforéze migruje katodicky od CK-MM (21). Byva prokazovana v séru nemocnych

s progredujicimi malignitami, zejména s metastdzami do jater.
MYOGLOBIN

Myoglobin je kyslik vazajici protein pti¢né pruhovaného svalstva, z né¢hoz je pfi
poskozeni rychle uvoliiovan. Myoglobin je hemovy protein o mol. hm. 17800 a je
lokalizovan v cytoplasmé (2,6). Pro svou malou mol.hm. je rychle vylucovan
z poskozené tkan¢, prechazi do krve , je filtrovan ptes glomerularni membranu a je
vylu¢ovan do moce. Po AIM se prokédze zvySena koncentrace myoglobinu v krvi velmi
zahy, do 2 hod, vrcholu dosahuje asi za 6 hod, a béhem 12-24 hod se vraci k normélu
(normalni hodnoty do 70 mg/1, nebo do 70 ng/ml). ProtoZe se myoglobin ze systému
odbourava velmi rychle, jeho koncentrace miize spolehlivé odhalit reinfarkt. Myoglobin
je povazovan za nejcitlivéjsi biochemicky marker v prvnich hodinach po AIM.
Maximalni hodnota a kumulativni hodnota myoglobinu koreluji s velikosti AIM a je
také pouzitelny jako neinvazivni indikator koronalni reperfuze.

Myoglobin se podili na aerobnim metabolizmu bunék kosterniho svalstva a srdce a
jeho vysoka koncentrace provazi riizna traumata svalii. Selhani ledvin a dal$i ledvinové
obtiZe rovnéz zvysSuji mnozstvi myoglobinu. VétSina z téchto komplikaci se vyznacuje

rozdilnymi klinickymi pfiznaky, coZ umoziuje spolehlivé stanoveni diagnozy.

TROPONINY \yg’

Na struktuie pfi¢né pruhovaného svalu se podileji dva typy filament — tlusté fﬂK@]B,IE

které obsahuje myosin a tenk¢ filamentum, které je slozené z aktinu, trgpomyosinu a

2
/77“
13 7

&,
‘(/()

o, .
JP‘J(I’ B )ISVH,"Q)\("(A @

Q)



troponinu. Troponin je komplex tii bilkovin — troponinu T, troponinu I a troponinu C.
Troponin T vaze troponinovy komplex k molekule tropomyosinu (7). VétSina troponinu
T je vazana, jen asi 6-8 % je v cytosolu. Troponin I se podili svym inhibi¢nim G¢inkem
na aktivaci srde¢ni aktinomyosinové APTasy, a tak zabranuje kontrakci svalu

v neptitomnosti vapniku a troponinu C. Troponin C je vapnik vazajici podjednotka (8)

Obr.3. Pro myokard specifické izoformy troponinu T a I Ize rozlisit imunologicky.

Presmyk Tropomyosin
tropomyosinu

Obr. 3 Model tenkého myofilamenta

Troponiny jsou nejuzivanéj$imi markery postizeni myokardidlni nekrdzy.
V soucasnosti to jsou predevsim troponin T a I, jejichz kardidlni formy se vyskytuji
pouze v myokardu. Stanoveni obou troponind je v klinické praxi bézné dostupné nejen
pro diagnostiku, ale také pro stratifikaci rizika pacientti. Analyza soubornych dat u obou
troponint udava, ze k jejich vzestupu dochazi 4-6 hodin po vzniku nekrozy, vrcholu

dosahuje za 12-48 hodin a pietrvava az 2 tydny Obr.4.
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Obr .4 Kinetika zmén TnT a celkové CK

Troponin T mé jednoho vyrobce, troponin I fadu, proto je nutné vzdy udavat
nejenom absolutni hladinu parametru, ale soucasné jeho referencni meze.
Pro praxi je dilezita znalost zpisobil eliminace troponint a to buitkami
retikuloendotelového systému. Ackoli nebyl prokdzan vztah mezi hladinou kreatininu a
troponind, presto se setkdvame se zvysSenim jejich hladiny u pacientl s rendlnim
selhavanim. Podle dosavadnich literarnich sdé€leni je zvySend hladina troponint u
pacientl se selhanim ledvin prognosticky nepfiznivym ukazatelem. Mechanismem
podilejicim se na jejich zvysené hladin€ a vyssi kardiovaskularni umrtnosti téchto
pacientl jsou pravdépodobné mj. recidivujici mikroifarkty ¢i akcelerovana apoptdza
kardiomyocytl. Toto ma klinické diisledky: troponiny jsou ¢astéji zvySeny u pacientl

s renalni insuficienci a navic zvySeni troponinil je silnym prediktorem kardiovaslularni

) C e . L1 ., . @ ATORNT p,
mortality u pacientli s kone¢nym stadiem ledvinového selhani. ?3,0 40/‘/
A% O
Stanoveni hladiny obou troponinii ma silny prognosticky vyznam a lze je vyuzivat &/\‘ﬁ
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pozitivitou troponinti maji nékolikanasobné¢ vyssi mortalitu v porovnani s ostatnimi, u
kterych hladina troponinu nebyla zvySena. Z téchto diivoda se objevuje termin minimal
myocardial injury.

S rozvojem poznatkli o zménach hladiny troponinti a histopatologickymi studiemi
bylo zjisténo, ze AIM je provazen vzdy nekr6zou myokardu, avSak ne kazdou
biochemicky prokazanou nekrézu myokardu Ize povazovat za srde¢ni infarkt.

ZvySena hladina troponint totiz provazi i dalsi stavy: revaskularizace myokardu, ale 1
neischemicka postizeni myokardu jako jsou myokarditidy, plicni embolizaci, elektrickou
kardioverzi, poranéni hrudi s kontuzi myokardu, rejekci Sté€pu pfi srdecni transplantaci,
sepsi, hypovolemicky Sok, popaleniny, subarachnoidélni krvaceni, konec¢na stadia
selhani ledvin, vysokodavkovou chemoterapii. [ zde se ukazuje, Ze stanoveni troponinli
ma velky prognosticky vyznam.

Obr.5
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Rychlad dg. AIM za pouZiti modernich kardidlnich markerii

" en ( )a trodnfbolest: <6h

Myo se zvijsi béhem 90 min. Myo se nezvijsi behem 90 min.

Opakuj odbér za 3 a 6 hod.

malé poskozeni
myokardu
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S prodluzovanim primérné délky zivota a s nastupem novych terapeutickych postupti u
akutnich korondrnich syndromt stoupa pocet jedincti s riiznym stupném srdecniho
selhavani (5). Proto je intenzivné hledan i biochemicky marker tohoto onemocnéni.
Srdec¢ni selhdvani je provdzeno aktivaci fady systéml a mechanismil. Vysadni postaveni
mezi nimi ma produkce natriuretickych peptidt (NP) jako hlavniho mechanismu
fyziologicky antagonizujiciho aktivaci systému renin-angiotenzin-aldosteron a zvySenou
aktivitu sympatického nervového systému. Lze fici, Ze natriuretické peptidy pusobi jako

obrana proti pfetiZzeni organismu tekutinami a prevence hypertenzni reakce (9).

NATRIURETICKE PEPTIDY

Historie objevovani natriuretickych peptidii saha do poloviny 50.let minulého stoleti,
kdy Kirsch et.al. poprvé detekovali sekre¢ni granula v myokardu morcat (9), pozdéji
Henry a Pierce popsali zvySenou diurézu pfi dilataci levé sin€ balonkem (10). V roce
1981 de Bold injektoval homogenizat svaloviny srde¢ni sin¢ do krevniho obéhu potkana
a pozoroval zvySeni natriurézy a diurézy. Teprve v r. 1984 byla identifikovana struktura
atridlniho natriuretickyho peptidu (ANP) a v roce 1988 byl v mozku prasete izolovan
protein s podobnymi vlastnostmi a nazvan mozkovy natriureticky peptid (BNP).
Nasledné v roce 1990 byl z mozku prasete izolovan C natriureticky peptid (CNP). Az
dosud byly izolovany dalsi proteiny s podobnymi vlastnostmi.

NP jsou syntetizovany vétSinou ve formé neaktivnich prohormont, které se nasledné
S$tépi na vlastni biologicky aktivni hormony a tzv. terminalni fragmenty, které jsou
vétsinou biologicky inaktivni. Zatimco aktivni formy NP se vyznacuji obvykle kratSim
biologickym polocasem, jejich terminalni fragmenty pietrvavaji zpravidla v krevnim
ob¢hu delsi dobu, coz miize byt za urcitych podminek vyhodné. Bylo prokdzano, ze
mezi hladinami aktivnich peptidi a jejich fragmenty existuje tésna korelace.

Jednotlivé NP se mezi sebou li§i dominantnimi misty své syntézy. AC se NP
syntetizuji v riznych tkanich organismu, urceni mista jejich syntézy v riiznych oblastech
myokardu je esencialni z pohledu patogeneze onemocnéni kardiovaskularniho systému a

jejich diagnostiky. Zatimco v ptipadé¢ BNP je dominantnim mistem syntézy myokard
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je peptid tvofeny 32 aminokyselinami, ktery je uvolilovan piedevsim myokardem komor
v odpovédi na zvySené napéti jejich stén (19).

Stimulem zvysSené produkce NP uvoliiovanych do cirkulace je objemové a tlakové
ptetizeni srde¢nich oddill, které vede k vyraznému zvyseni hladiny cirkulujicich NP.
Klicovou oblasti pro jejich piisobeni je oblast ledvin. Zde ptisobi na n¢kolika trovnich.
V oblasti glomerulu vedou ke zvySeni intraglomerularniho tlaku, na trovni tubul
v oblasti proximdlniho tubulu inhibuji anginotenzinem II stimulovany transport sodiku a
vody, v oblasti sbérného kanalku zptisobuji reabsorbci sodiku. NP piisobi i cestou
ovlivnéni procestt CNS, kde n¢které z nich zpétné inhibuji sekreci vazopresinu.

V oblasti mozkového kmene pak snizuji tonus sympatiku.

Vysledkem jejich plsobeni je predevsim vazodilatace, stimulace natriurézy, diurézy,
v men$i mife také inhibice bunécného riistu. Mezi vyznamné Gcinky patii dale ptima
inhibice systému renin-angiotenzin-aldosteron.

Stavy provazené zvysenou tvorbou natriuretickych peptidu :

- méstnave srdecni selhani

- systolickd a/nebo diastolicka dysfunkce levé komory srdecni

- ischemicka choroba srde¢ni, zejména jeji akutni formy

- cor pulmonale s plicni hypertenzi ¢i plicni embolizaci

- pietizeni obéhu pii jaterni cirhoze ¢i chronickém selhdni ledvin

- preeklampsie

- projevy kardiotoxicity pfi terapii antracykliny

Moznost stanoveni hladin mozkového natriuretického peptidu proniklo z vyzkumnych
laboratoti do klinické praxe, kde je mozné jeho stanoveni v mnoha smérech (11). Je to
pfedevsim diferencialni diagnostika dusnosti, kde normalni hodnota BNP ¢i NT-

proBNT s nejvétsi pravdépodobnosti vylucuje diagnézu srdecniho selhavani.

NOVE NEBO NESTANDARDNI METODY

V poslednich letech se intenzivné hleda marker myokardialni ischémie. Jednim
z takovychto ukazatell, do kterého se vkladaji velké nadéje, je stanoveni Va@sﬁné
kapacity albuminu pro kobalt (albumin cobalt binding, ACB, ischémia midified
albumin, IMA):
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ISCHEMIi MODIFIKOVANY ALBUMIN

Test je zaloZen na skute€nosti, Ze N-terminalni konec albuminu méni (sniZuje) svou
afinitu pro kobalt v prib&hu ischémie myokardu. Detekovatelné zmény ve vazbé kobaltu
na albumin mohou byt prokdzany béhem nékolika minut po prechodné okluzi a
reperfuzi koronarni arterie béhem angioplastiky a vraci se k normalu béhem 6-ti hodin.
Redukovana vazebna schopnost albuminu pro kobalt byla také popsana u nemocnych se
spontanni koronarni ischémit, s nasledujicim zvySenim srde¢niho troponinu. Pfesny
mechanismus produkce IMA béhem koronarni ischémie neni znam , ale lokalizace
modifikace v sekvenci lidského albuminu muze byt v iseku N-Asp-Ala-His-Lys a je
uvazovano o relaci k produkci volnych radikalti béhem ischémie a/nebo reperfuzi,
redukci tenze kysliku, acidoze a ke zménam v buiikach, jako je rozvrat funkce sodikové
a vapnikové pumpy.
IMA vznika pii styku cirkulujiciho albuminu s ischemickou tkani v srdci nebo
v jinych organech. Béhem ischémie nastava v tkani fada biochemickych reakci, které
zpusobuji modifikaci albuminu. Albumin se modifikuje dvéma zptisoby:
- méd’ uvolnéna z proteini se béhem ischemické udalosti pevné vaze na N-
terminalni ¢ast albuminu
- volné radikaly, vzniklé pti ischémii, poSkodi N-terminalni ¢ast albuminu
odtrzenim 2-4 aminokyselin. Tim je zptisobena neschopnost vazat prechodné kovy,
jako méd’, kobalt atd.
Ischemie — nedostatek kysliku ve tkanich vede k pfevaze anaerobniho metabolismu.

Zvysena produkce laktatu se projevi lokalni acidézou. Pfi snizeném pH dochézi

k uvolnéni médi (Cu*") z cirkulujicich proteini a intracelularnich zasob. Pisobenim
redukénich ¢inidel jako je kyselina askorbovd, se méd’naté ionty (Cu ") redukuji na
méd’né (Cu ™). M&d'né ionty reaguji s kyslikem O , za vzniku volnych superoxidovych
radikald (O; ). Superoxid-dismutaza katalyzuje pfeménu volnych superoxidovych
radikal na peroxid vodiku.

Za normalniho stavu se peroxid vodiku degraduje ptisobenim kataldzy na kyslik a

vodu. V pfitomnosti kovi, jako je méd’ nebo Zelezo vznikaji z peroxidu vodiku 8@1né0RN ip 4

2 &
hydroxylové radikaly (OH *). Volné hydroxylové radikaly poskozuji N3 /VO@)
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k neschopnosti albuminu vazat prechodné kovy jako kobalt, nikl atd. Méd’ se tedy

z albuminu uvoliiuje a mize byt vyuzita k vazbé na N-terminalni ¢ast jiného albuminu.
V fetézové reakci se stale opakuje proces vazby médi na albumin a vytvareni volnych
hydroxylovych radikalii. Pfedpoklada se, Ze tato fetézova reakce je pfi¢inou rychlého

nardstu IMA, pozorovaného v kinetickych studii Obr.6.

IMA cTn

nastup ischemie nastup nekrozy

Obr.6 Dynamika zmén markeri myokardidlniho poskozeni

Data o pozitivit¢ IMA z nekardidlnich pfi€in jsou omezend a uvadi se jaterni
onemocnéni, kone¢na faze selhavani ledvin, nékteré nadory, ischemie mozku,
maratonsky beh, tézké infekce atd.

Mozné vyuziti se piedpoklada u nemocnych s bolesti na hrudi s nespecifickymi

zménami EKG a negativitou ostatnich markerti nekrézy myokardu. Nezanedbatelnou

vyhodou je jednoduchost a nizk4 cena stanoveni.

VOLNE MASTNE KYSELINY (FFAu)

Vétsina sérovych volnych mastnych kyselin (FFAs) je vdzana na albumin, pouze malé

mnozstvi je nenavazanych mastnych kyselin (FFAu) a je pfitomno v solubilni forme

. . L KTORNI py
(12). Mechanismus zvyseni koncentrace FFAu po ischemii neni jasny, pfedg@j&ﬁi%é se, 404/0
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Zvyseni hladiny FFAu je ¢asnym ukazatelem ischemie myokardu (za 30 minut 14x
vys$i hladina), avSak zvySeni hladiny bylo pozorovano i u sepse, po kontuzi hrudi nebo
po poziti kokainu.

Ptedbézné studie svédci pro to, ze FFAu umoziuje ¢asnou detekci srde¢ni ischemie,

ale jsou zapotiebi dalsi studie u nemocnych AKS.

CHOLIN

Cholin a fosfatidova kyselina jsou hlavnim produktem $tépeni fosfolipidové membrany
ucinkem fosfolipazy D. Aktivace fosfolipazy D je povazovana za jeden z klicovych
faktorii destabilizace koronarniho platu. Pfedpoklada se, Ze roli zde mohou hrat
stimulace makrofagl, oxidovany LDL, zmény aktivity matrix-metaloproteinaz, aktivace
desti¢ek kolagenem ¢i trombinem, podpora vazby fibrinogenu na receptor IIb/Il1a
glykoproteinu.

Prozatim je stanoveni cholinu laboratorné¢ znacné obtizné (napt. HPLC- hmotova
spektrometrie) a je nutny vyvoj setu pouzitelného v podminkach POCT 1 centralni
laboratofi. Dosavadni studie ukazaly, ze stanoveni cholinu u nemocnych se

stenokardiemi vyznamné koreluje s vyskytem nahlé smrti.

SOLUBILNI CD40 LIGAND ( sCD40L)

CD40 je transmembranovy protein, ktery se vyskytuje v aktivovanych trombocytech,
bunikach hladkého svalstva, makrofazich atd. Zvyseni koncentrace sCD40L bylo
zjisténo u zanétlivych onemocnéni (autoimunni choroby, sclerosis multiplex aj.) jako i u
hypercholesterolémii a diabetu (12). Zvysené hodnoty sCD40L byly zjistény u akutnich
koronarnich syndromi. Solubilni ligand je uvoliiovan do cirkulace, je detekovan v séru i
v plazmé.

Komplex CD40/sCD40L-CD40 receptor moduluje imunitni procesy, degradaci
matrix a podporuje tvorbu trombti v pribéhu AKS.

Stanoveni koncentrace sSCD40L miize pomoci odhalit pacienty se zvySenym rizikem

) ‘L;\TORNI'D&I

trombdzy a mize byt uziteCnym indikatorem nestability aterosklerotického pLa’,tﬁ u AKS
0

ve spojeni s markery srdecni ischemie.
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GLYKOGENFOSFORYLAZA BB (GPBB)

Glykogenfosforylasa je glykolyticky enzym, ktery hraje zakladni roli v regulaci
metabolismu cukri. Katalyzuje prvni krok glykogenolyzy. GPBB je vazéna

s glykogenem v makromolekularni komplex, ktery je strukturdlné vazan na
sarkoplazmatické retikulum. V prubéhu ischémie (tkanové hypoxie) je glykogen
odstépen a GPBB konvertuje na volnou, rozpustnou (cytoplazmatickou) formu, ktera
miZe po vzestupu permeability bunééné membrany piejit do cirkulace.

V lidskych tkanich jsou pfitomny 3 izoenzymy glykogenfosforylazy (GP): GPLL
(jaterni), GPMM (svalovy) a GPBB (mozek, myokard). GPBB neni vylu¢né obsazen
v mozku a v myokardu, ale v malém mnozstvi také v leukocytech, sleziné€, ledvinach,
mocovém mechyfi, testes, v zazivacim traktu a v aorté.

Klinické studie prokazuji, Ze GPBB je velmi citlivy marker myokardialni nekrozy a
ischemie se vzestupem hodnot po AIM za 2-4 hod po zacatku bolesti, vrcholu dosahuje
za 6-20 hod a k norm¢ se navraci za 1-2 dny. Pfedbézna klinicka pozorovani jsou

nadéjnd, ale doposud chybi kvalitni komeréni soupravy.

PREGNANCY- ASSOCIATED PLASMA PROTEIN A (PAPP-A)

Pregnancy-associated plasma protein A je glykoprotein (200kDa) syntetizovany
syncyciotrofoblastem v prubéhu t€hotenstvi a je pouzivan pro screening Downova
syndromu. V téhotenstvi cirkuluje jako heterotetramericky komplex slozeny ze dvou
PAPP-A podjednotek (12,18).

PAPP-A je pfitomen i v lidskych fibroblastech a pfi ruptufe nestabilniho
aterosklerotického platu je uvoliiovan do cirkulace z fibroblastt.

Korelace mezi PAPP-A a troponinem I a CKMB mass je $patnd, coz ukazuje, ze
zvySeni PAPP-A neindikuje nekrozu myokardu. Sou¢asna pozorovani ukézala, ze
zvySeny PAPP-A je nezavislym prediktorem vyskytu ischemie myokardu a mtze
pomoci pii indikaci koronarnich intervenci.
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PLACENTARN{ RUSTOVY FAKTOR (PIGF)

Placentarni ristovy faktor patii do rodiny proteinii odvozenych od desticek s funkci
chemoatraktantu pro monocyty. PIGF se ukazuje jako biomarker ruptury
aterosklerotického platu, ischémie a trombdzy. PIGF ma totiz vyznamnou roli v regulaci
rustu a funkce cévniho endotelu.

Podle zatim ne ¢etnych sdéleni se plazmaticky PIGF ukazuje jako nezavisly ukazatel
nepiiznivého vyvoje u nemocnych s AKS. Stanoveni sety zaloZzenymi na metodé¢ ELISA

trva asi 4,5 hodin.

BIOCHEMICKE METODY DOPLNUJICI DIAGNOSTIKU
KORONARNI PRIHODY

CRP
C-reaktivni protein (CRP) je marker, ktery slouzi k detekci pfitomnosti zanétu (16,17).
C-Reaktivni protein je pentamericky reaktant akutni faze syntetizovany v jatrech a
poprvé byl popsan Tilletem a Francisem v roce 1930 (13). Jeho produkce je primarné
kontrolovana interleukinem-6. Pfi infekcich, traumatech, operacich a jinych situacich
s akutnim zadnétem se mize koncentrace CRP zvysit az 1000x. Chronické zanétlivé
choroby vc€etn¢ autoimunitnich nemoci a malignit mohou byt pfi¢innou trvale zvysené
hladiny CRP.
K témto tceliim je také stanoveni CRP jiz dlouhodob¢ pouzivano.

Chronicky zanét je dalezitou slozkou pii vyvoji a rozvoji arteriosklerézy. Rada
spojeny s budoucim rizikem korondrnich ptihod. Soucasné znalosti vedou
k ptedpokladu, Ze koncentrace CRP by mohly odréazet zranitelnost arteriosklerotické
1éze a pravdépodobnost ruptury arteriosklerotického platu.

Zda se, ze n€kolik rizikovych faktorti mize ovlivnit jak protizanétlivou reakci, tak i

hladiny CRP:

- napiiklad obezita je pfimo spojena s vy$§imi koncentracemi CRP O‘LMORNI Dy,

- koufeni cigaret rovnéz prokazatelné zvysuje koncentrace nékterych\ﬁkazatelﬁ

KOPIE

zanétu

- zvysené hodnoty CRP byly popsany také u diabetickych paciefiti
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Ukazalo se, ze z preventivnich diivodu je vhodné sledovat nizké koncentrace CRP
metodami vysoce citlivého stanoveni (hsCRP) (22). CRP totiz sam podporuje zanét a
protrombotickou odpovéd’ u aterosklerotického procesu. V rdmci primérni prevence jsou
hodnoty pod 1 mg/l spjaty s nizkym rizikem, do 3 mg/I se sttednim a nad 3 mg/1
s vysokym rizikem rozvoje aterosklerozy. U pacientd s existujicim akutnim koronarnim

syndromem ma stanoveni hsCRP prognosticky vyznam.

TESTY PROVADENE V OBLASTNI NEMOCNICI NACHOD

Pracuji jako zdravotni laborantka v Oblastni nemocnici Nachod — Oddéleni laboratorni
mediciny, pracovisté klinické biochemie a diagnostiky.
Na nasem pracovisti provadime tyto metody k diagnostice srdecnich chorob:

- CK-MB mass

- Myoglobin

- Troponin [

- NT-proBNP
CK-MB, myoglobin a troponin I stanovujeme na analyzatoru IMMULITE 2500 firmy
DPC Czech (od 1.1.2007 Siemens Medical Solutions Diagnostics s. r. 0.), NT-proBNP
na analyzatoru Elecsys 2010 firmy Roche.

Elecsys 2010

Analyzator méti na principu elektrochemiluminiscence (ECL) vyuzivajici znaceni
rutheniovym chelatem, ktery je zodpovédny za svételnou emisi. Sté€Zejnim Cinidlem-
iniciatorem celé ECL reakce je tripropylamin (TPA) - ProCell, ktery funguje jako
pfenasec elektronu na rutheniovy chelét (po vlozeni napéti na pracovni elektrodu a
oxidaci TPA a rutheniového chelatu). Pfenosem elektronu na rutheniovy chelat dojde k
jeho redukei na nestabilni excitovanou formu a pti navratu do stabilniho stavu dojde k
vyzateni fotonu, ktery se méti fotondsobi¢em. Pomoci analog-digitalniho konvertoru
dostaneme tzv. ,,county*, které jsou kvantifikaci vyzafenych fotonii. Pocet ,,cogrg[fg(ﬁz\j i,
pak imérny koncentraci analytu ve vzorku. Hlavnim ptinosem celé technokg@fe je
neustalé opakovani oxidoreduk¢nich dé&jii na pracovni elektrodé az do spotfebovani TPA

KOPIE

- ProCell, coz snizuje mez detekce a zvétSuje métici rozsah.
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IMMULITE 2500

Stanoveni na analyzatoru IMMULITE 2500:

CK-MB - enzymatickad chemiluminiscenéni imunochemicka reakce zalozena na

ligandem znacené monoklonalni protilatce proti CK-MB a separaci pomoci pevné faze

potazené antiligandem. Mnozstvi navazaného komplexu CK-MB — a tedy i intenzita

zéafeni méfend luminometrem — je ptimo umeérna koncentraci CK-MB ve vzorku.

Stanoveni Myoglobinu na analyzatoru IMMULITE 2500 je oboustranné

chemiluminiscen¢ni imunometrické stanoveni na pevné fazi.

Principem stanoveni Troponinu I je oboustranna chemiluminiscen¢ni imunochemicka

reakce v pevné fazi. Navazany komplex — a tedy 1 intenzita zafeni méfena

luminometrem — je pfimo umérny koncentraci troponinu I ve vzorku.

Statistika metod za prvni ¢tvrtleti roku 2007:

leden unor brezen
CK-MB 388 357 407
Myoglobin 45 44 69
Troponin I 312 271 326
NT-proBNP 14 19 16
R XTORNI py,
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5 ZAVER

Kardiovaskuldrni onemocnéni patii k zavaznym onemocnénim, doprovazenym vysokou
morbiditou a mortalitou. Pies zna¢ny pokrok a rozvoj novych diagnostickych postupt v
biochemii je patrné, ze zdaleka jesté neni diivod k uplné spokojenosti s citlivosti a
senzitivngjSich markert, dale spolehlivéjsich prediktivnich a prognostickych faktort.

V dnesni dobé¢ existuje cela fada ucinnych terapeutickych opatifeni, které zavisi na
v&asném zahajeni. Zasadni vyznam maé rychlé potvrzeni diagnézy. Casna diagnoza
srde¢niho selhavani miize zpomalit a oddalit vyvoj remodelace srdce se vSemi jeho
negativnimi disledky.

Dosud neni vytvoren jednotny navod biochemické diagnostiky a vySetiovaci postupy
se mezi nemocni¢nimi zatizenimi lisi. V posledni dob¢ se ptiklofiuje ke stanoveni
kombinace vice markeri:

Jako nej€asnéjSiho markeru kardidlniho poSkozeni se pouziva myoglobin, ktery je ale
nespecificky (pozitivita do 2 hod.). Negativni prediktivni hodnota po AIM je 75% pfti
ptijeti, za 2-6 hod. po pfijeti 100%. Pokud neni nemocny pfijat na intenzivni oddéleni
v prvnich hodinéch po ptihodé€, neni tfeba vySetfovat tento marker.

Troponiny se pouZzivaji jako definitivni markery pro rutinni diagnostiku AIM. Jsou to
markery vysoce kardiospecifické a senzitivni, zistdvaji zvysené az 14 dni, coz je nejdéle
ze vSech kardiomarkera. Pro srde¢ni troponiny jsou vymezeny dvé cutt-off, nizsi
hodnota pro prikaz malého poskozeni myokardu (¢TnT 0,03-0,1 ng/ml) a vyssi hodnota
pro diagnostiku AIM (cTnT nad 0,1ng/ml). Troponin T m4 jednoho vyrobce, zatimco
vySetteni troponinu I neni zatim standardizovéno.

TAT by mél byt do 1 hodiny. Pokud TAT nelze dodrzet, mélo by byt zfizeno POCT
pfimo na klinickém pracovisti.

Jako neptimy kardiovaskuldrni rizikovy faktor je mozné pouzit CRP. ZvySena
koncentrace CRP mlize indikovat ptfitomnost zanétu v koronarnich tepnach a zvysuje
riziko koronarni piihody. Stanoveni CRP je tfeba vyhodnocovat mimo obdobi infekci.

K diferencialni diagnostice dusnosti je mozno pouzit stanoveni BNP ¢i I\\V@%gro BNP, 404/

O
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kde normalni hodnota s nejvétsi pravdépodobnosti vylu€uje diagnézu srde¢niho }/{N
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V posledni dobé se hleda marker myokardialni ischémie. Je n¢kolik metod, do
kterych se vkladaji velké nadéje (IMA, FFAu, Cholin, sCD40L, GPBB, PAPP-A a
PIGF), ale dosud chybi kvalitni komercni soupravy pouZzitelné v podminkach POCT a
v centralni laboratofi.

V Oblastni nemocnici v Nachodé pouzivaji tyto metody k diagnostice srde¢nich
chorob — CK-MB, Myoglobin, Troponin I a NT-proBNP. ZaleZi na zkuSenosti a praxi
ordinujiciho lékate, ke kterému z ptfedchozich markert se ptikloni.

Domnivam se, Ze u pacientl je tieba individudlné posuzovat vyznam jednotlivych
vySetfeni a s maximalni zodpovédnosti je interpretovat. K tomu je nezbytna tizka
spoluprace a ¢astd komunikace biochemikt, klinika a dalSich odbornosti, jejichz

informace a poznatky jsou velmi cenné pii komplexnim posuzovani problematiky
srdecnich chorob.
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6 SOUHRN

Biomarkery srde¢niho poskozeni jsou v poslednich letech velmi dynamicky se
rozvijejici ¢asti klinické biochemie. Prace pfindsi prehled kardidlnich markerti. Zmitiuje
se o historickych markerech, které v dnesni dobé maji maly vyznam nebo jsou
bezvyznamné. Déle piinasi prehled soucasnych markert srdecnich chorob, které byly
zavedeny do rutinni praxe (jako ¢asny marker je to predevsim myoglobin, definitivni
markery jsou to troponiny; u pracovist,, které nemaji moznost vySetfovat troponiny je
mozno nahradit vySetienim CKMB) a hodnoti vyznam dalsich, které¢ dopliuji
diagnostiku srdec¢nich chorob. Na zavér se prace zminuje o novych metodach, které jsou
pfedmétem vyzkumu a u kterych schazeji komeréni soupravy, které by spliovaly TAT

60 minut.
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7 SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

ACB - Albumin cobalt binding

AIM — Akutni infarkt myokardu

AKS - Akutni koronarni syndrom

Ala — Alanin

ANP - Atridlni natriureticky peptid

AP - Angina pectoris

Asp - Aspartat

AST — Aspartataminotransferaza

BNP - Mozkovy natriureticky peptid, B-typ
CNP - Mozkovy natriureticky peptid, C-typ
CNS — Centralni nervovy systém

CK — Kreatinfosfokinaza

CK-BB - BB izoenzym kreatinfosfokinazy
CK-MB —MB izoenzym kreatinfosfokinazy
CK-MB mass — Hmotnost enzymu CK-MB
CK-MM — MM izoenzym kreatinfosfokinazy
CRP - C-reaktivni protein

ECL - Elektrochemiluminiscence

ELISA — Enzyme-linked immunosorbent assay
EKG — Elektrokardiogram

FFAs - Volné mastné kyseliny

FFAu — Nenavazané mastné kyseliny
GPBB - Glykogenfosforyldza BB

His — Histidin
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HPLC - Hmotova spektrometrie

IM - Infarkt myokardu

IMA - Ischemii modifikovany albumin
ICHS - Ischemické choroby srde¢ni

LD — Laktatdehydrogenaza

Lys — Lysin

NP - Natriuretické peptidy

NT-proBNP — Terminalni fragmenty BNP
PAPP-A - Pregnancy- associated plasma protein A
PIGF - Placentarni rastovy faktor

POCT - Point of care testing

sCD40L - Solubilni CD40 ligand

TAT - Turn around time

TPA - Tripropylamin
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