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ABSTRAKT

V této bakalafské praci je doloZena nezastupitelnost stanoveni
hypersensitivnich kardialnich troponinti v diagnostice akutniho infarktu

myokardu.

Teoretickd cast prace pojednava o pficindch, rizicich a vyvoji vzniku
aterosklerdzy, jakoZto hlavni pfi¢iny infarktu myokardu. V praci jsou uvedeny
zmény v myokardu tykajici se tohoto onemocnéni. Dale je zde popsana
diagnostika infarktu myokardu pomoci laboratornich a nelaboratornich metod,
sdirazem na metody laboratorni. V praci jsou popsany dfive uzivané
laboratorni markery k diagnostice infarktu myokardu a jejich postupny vyvoj
k dne$nimu stanoveni kardidlnich troponint I nebo T. V neposledni fadé je
vysvétlen aktudlni postup diagnostiky infarktu myokardu, zaloZeny
na stanoveni hypersenzitivniho kardialniho troponinu. Jsou uvedeny i dalsi

priciny zvysené koncentrace srdec¢nich troponinti v krevnim séru.

V praktické casti jsou popsany faze laboratorniho vysSetfeni a metody
stanoveni hladiny kardidlnich troponini a jejich analytické vlastnosti.
Na nékolika kazuistikdch je ukdzan vyznam srdecnich troponinti pro véasnou

diagnostiku infarktu myokardu.

Klic¢ova slova

Kardidlni troponiny I a T; hypersenzitivni metody; laboratorni diagnostika;

infarkt myokardu; ateroskler6za; nelaboratorni diagnostika



ABSTRACT

This bachelor thesis demonstrates the irreplaceability of the determination
of high-sensitivity cardiac troponins in the diagnosis of acute myocardial

infarction.

The theoretical part of the thesis deals with the causes, risks
and development of the development of atherosclerosis, as the main causes
of myocardial infarction. At work, changes in the myocardium related to this
disease are given. Furthermore, the diagnosis of myocardial infarction
is described herein using laboratory and non-laboratory methods, with
an emphasis on laboratory methods. The work describes previously used
laboratory markers for the diagnosis of myocardial infarction and their gradual
development to today's determination of cardiac troponins I or T. Last but not
least, the current procedure for diagnosing myocardial infarction is explained,
based on the determination of high-sensitivity cardiac troponin. Other causes of
increased concentration of cardiac troponins in the blood serum are also

reported.

The practical part describes the phases of laboratory examination
and methods for determining the level of cardiac troponins and their analytical
properties. Several case reports show the importance of cardiac troponins

for early diagnosis of myocardial infarction.

Keywords

Cardiac troponins I and T; high-sensitivity methods; laboratory diagnostics;

myocardial infarction; atherosclerosis; non-laboratory diagnostics
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1 UVOD

Piiblizné 22 000 obyvatel Ceské republiky (dale jen CR) ro¢né prodéla infarkt
myokardu (déle jen IM). Mortalita v diisledku kardiovaskularnich onemocnéni
¢ini cca 51 000 obyvatel CR za rok. Z toho akutni infarkt myokardu (dale jen AIM)
byva nejcastéjsi pricinou. Kroku 2016 bylo v dasledku akutniho infarktu

myokardu hospitalizovano 22 635 osob. Jednalo se 0 14 921 muzii a 0 7 714 Zen [1].

CR ma znac¢né kvalitni systém kardiovaskuldrni péce. I pfesto u vice nez
50 % postizenych dochazi k ireverzibilnimu poskozeni srdce. Diivodem byva

pozdni pfijezd do zdravotnického zafizenti [1].

VIV

Ateroskleroza je povazovana za nejcastéjsi pricinu IM. Jeji vznik je ovliviiovan
radou rizikovych faktoru, které délime na ovlivnitelné
a neovlivnitelné. DodrZovanim zdravého Zivotniho stylu lze ateroskler6ze

Castecné predejit.

Pro wurceni IM se vyuzivd nelaboratorni a laboratorni diagnostika.
V laboratorni diagnostice se v dfivéjsi dobé vyuzivaly kardiomarkery, jejichz
stanoveni je v dneSni dobé jiz povazovdno za zastaralé z diévodu jejich
nespecificnosti a zcasti i pozdniho vzestupu. Proto byly nahrazeny vysoce
senzitivnimi metodami stanoveni kardidlnich troponintt T a I, které jsou pro

srdecni sval specifické.



2 CILE PRACE

Cilem této bakalafské prace je na doloZenych kazuistikdch dokazat
nezastupitelnost stanoveni hypersenzitivnich kardidlnich troponint, kdy diky
témto metoddm byl u pacienti prokazan IM, jenzZ by bez stanoveni

hypersenzitivnich kardialnich troponinti nebyl diagnostikovan.

V teoretické casti je popsana aterosklerdza, jakoZto hlavni pficina IM a je zde
poukdzdno na ctvrtou definici IM. Dadle se vtéto kapitole poukazuje
na nelaboratorni diagnostiku, ktera pfispiva k diagnostice laboratorni, na niz je

kladen vétsi duraz.

V praktické ¢asti je popsdno stanoveni kardidlnich  troponint
hypersenzitivnimi metodami, bez nichZz by diagnostika IM byla v nékterych

pfipadech nemozna.
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3 PREHLED SOUCASNEHO STAVU

Kardiovaskularni onemocnéni patfi v dnesni dobé k nejcastéjsim pricinam
umrti ve vyspélych zemich. Mezi tato onemocnéni fadime ischemickou chorobu
srdecni (dale jen ICHS), ktera je typicka svoji vysokou morbiditou a mortalitou.
Pacienti trpici bolestmi na hrudi tvofi vyznamny podil veSkerych akutnich
hospitalizaci. Rozeznani bolesti na hrudi, jakoZto pfiznaku akutniho infarktu
myokardu, od nekardialnich bolesti je i pfi nynéjsich diagnostickych mozZnostech
nékdy problematické. Studie prokdzaly, Ze Zeny po prodélaném AIM maji rocni
miru preziti kratsi nez muzi. Po prvnim prodélaném
AIM zemfe do jednoho roku 23 % Zen a 18 % muzid. V soucasnosti doslo
k zdokonaleni zdravotni péce pro pacienty se srdecnim onemocnénim. Drive
se mortalita tykala az 60 % pacientti, ktefi prodélali prvni IM. Dnes amrtnost
klesla na 2 % z postizenych. Uvedeny pokles umrtnosti je zptisoben nejen
novymi a uc¢innéjsimi metodami lécby, ale i véasnou diagnostikou IM, na niz

se podili i laboratorni vySetfeni [2, 3, 4].

3.1 Srdce

3.1.1 Zakladni anatomie srdce

Srdce (latinsky cor) je duty svalovy orgdn pohdanéjici krev v krevnim obéhu
pomoci stahu (systola) srdce a jeho uvolnéni (diastola). V srdci se vyskytuji
srdec¢ni chlopné, které zajistuji vymrsténi krve do tepen pfi systole a zabranuji

jejimu vracent [5].

Hmotnost srdce se lisi u jednotlivych pohlavi. U zZen se jeho hmotnost
pohybuje okolo 260 g a u muz priblizné okolo 300 g. Hmotnost srdce dale zavisi
na véku. K dosazeni hmotnosti srdce dospélého ¢lovéka dochazi kolem 17. az 20.

roku Zivota, poté stoupd az o0 20 %. Od véku 60 let dochazi k poklesu 10 % a vice.

1



V neposledni fadé jeho hmotnost zavisi i na svalové praci, kdy s vétsim

mnoZzstvim této prace dochdzi k zvétSovani objemu myokardu [5].

V7 v7r

Srdce se nachdzi v mediastinu pod sternem. Jeho vétsi ¢ast je ulozena na levé
strané od stfedni ¢ary a mensi na strané pravé. Obal srdce je nazyvan perikard
(osrdecnik) a sklada se ze dvou listi. Lamina parietalis (zevni list) je blana, ktera
pokryva vnéjsi povrch osrdecniku, lamina viscelaris (epikard) je spojeny

s povrchem srdce [5].

Srdecni sténa se sklada ze tii ¢asti. Endokard vystyla vnitfek srdce a je tvofen
vrstvou endotelovych bunék, pod kterymi je rtizné silné vazivo. Druhou vrstvou
je myokard, ktery je tvofen burikami pfi¢né pruhovaného svalstva. Treti vrstvou

je epikard, jakozto serosni povlak na povrchu srdecni stény [5].

Srdce se sklada ze dvou predsini, pravé a levé (atrium dextrum, atrium
sinistrum) a taktéZ zpravé a levé komory (ventriculus dexter, ventriculus
sinister). éést, ve které se nachdzi predsiné a kde dochdzi k vstupu velké zily
a vystupu aorty a plicnice z komor se nazyva baze srde¢ni (basis cordis). Misto

uloZeni komor se nazyva hrot srde¢ni (apex cordis) [5].

3.1.2 Véncité tepny

Koronarni obéh se sklad4 z dvou véncitych tepen, a to arteria coronaria dextra
a arteria coronaria sinistra. Tyto tepny zajistuji vyZzivu srdecnich stén. Proto pfi

jejich uzavéru dochazi k zabranéni pristupu kysliku do urcité ¢asti myokardu [5].

Prava i leva véncita tepna jsou pfiblizné stejné tloustky. Na zacatku obou
téchto tepen a na odstupech jejich vétvi se pod endotelem nachdzi zmohutnéni
tvofené z podélnych svalovych bunék a elastickych vldken. Toto zmohutnéni

slouzi jako regulac¢ni zafizeni, diky nimz dochdzi k tlumeni vysokého krevniho
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tlaku, ktery pfichdzi z aorty a zdroven reguluje pfitok krve do srdecni svaloviny

[5].

3.2 Aterosklerdza - pric¢ina infarktu myokardu

3.2.1 Rizikové faktory aterosklerozy

Riziko, Ze u pacienta dojde k fatalni kardiovaskularni pfihod¢, délime dle

zavaznosti do ¢tyt kategorii:

e Velmi vysoké;
e Vysoké;
e Stfedni;

e Nizké.

Pacienti s velmi vysokym a vysokym rizikem vyZzaduji nejintenzivnéjsi péci.
Stfedné rizikovi pacienti jsou uchazeci o preventivni intervenci, pokud se jedna
o bezpecnou, ti¢innou a finan¢né vyhodnou terapii. U pacientti s nizkym rizikem
je doporuceno dbat na vefejnd zdravotni doporucdeni a je pro né vhodné

dodrzovat 1écbu ndpomocnou ke snizeni tohoto rizika [6].

Rizikové faktory aterosklerozy lze tfidit na dvé skupiny, neovlivnitelné
a ovlivnitelné. Mezi skupinu neovlivnitelnych patfi vék, pohlavi, pozitivni
rodinnd anamnéza, typ osobnosti, genetické faktory atd. Mezi ovlivnitelné
fadime vyssi koncentraci low density lipoprotein cholesterolu, triacylglyceroli
dale diabetes mellitus, koufeni nebo hypertenze. Zvysené riziko predstavuje

i pokles high density lipoprotein cholesterolu [7, 8].
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Ovlivnitelné rizikové faktory

Mezi nejvyznamnéjsi faktor fadime celkovy cholesterol, jehoZ hodnota v séru
osob stfedniho véku by neméla presdhnout 50 mmol/l; u osob s vyssim
kardiovaskuldrnim rizikem je poZadovana jesté niZsi hodnota. Zvysena hodnota
celkového cholesterolu nad 6,1 mmol/l se vyskytuje u 60 % pacientii postiZenych
infarktem myokardu. U zbylych 40 % je tato hladina v séru v referenénim
rozmezi nebo mirné zvysena. Z toho vyplyva, Ze hodnota celkového cholesterolu

je pouze orientacni [7].

Cholesterol

Jde o steroid, ktery obstarava celistvost a funkcnost bunéénych membran.
Vétsi cast cholesterolu se naléza v bunéénych membrandch. Je pfitomen ve vSech
burikach lidského téla. Dalsi vyznam ma jako prekurzor pro tvorbu dalsich
steroidti, jako jsou pohlavni hormony, hormony kiiry nadledvin, ¢i posledni
metabolit cholesterolu, tedy Zlu¢ové kyseliny. Cholesterol slouzi
i jako prekurzor pro tvorbu vitaminu D v ktZi. Potravou pievazné ZivocisSnou
prijimame pfibliZné jednu tfetinu z celkového zastoupeni cholesterolu, zbylé dvé
tretiny si dokdZeme sami vytvofit procesem biosyntézy. Proces tvorby probiha
témér ve veSkerych tkanich, nejéastéji ale v jatrech z acetylkoenzymu A za

pfitomnosti fady enzym [9, 10].

Triacylglyceroly (dale jen TAG)

Jde o glyceridy vzniklé esterifikaci glycerolu pomoci mastnych kyselin. Pro
organismus jsou zdrojem energie a vyuZzivame je i jako tepelné a elektrické
izolatory. Podle potfeb jsou vtéle podrobeny rychlému katabolismu
i biosyntéze. Vyskytuji se jak v zivociSnych, tak i v rostlinnych tucich. Jejich

koncentrace v krvi je ovlivnitelnd potravou, proto je doporuceno minimdlné
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12 hodin prfed odbérem nejist. Vysoké hladiny TAG pfedstavuji nebezpecny

faktor pro vznik aterosklerdzy [9, 10].

Dyslipidémie

Jsou tvoreny skupinou metabolickych onemocnéni, vyznacujicich se
odlisnosti skladby a slozeni lipoproteinti a odchylkami v jejich metabolismu.
Tyto anomadlie jsou zrcadleny ve sniZenych ¢i zvySenych hodnotach lipida

(triacylglycerolt a cholesterolu) a lipoproteinti v séru [9].

Transport lipida

Transport lipidd v organismu je zabezpecen jejich vazbou na proteiny, a to
z mist jejich absorpce, tvorby nebo ukladani. Tento komplex oznacujeme jako
lipoproteiny. Na povrchu lipoproteint jsou apoproteiny. Ty umoznuji transport
hydrofobnich tuki v plazmé. DfleZitou roli hraji i pfi tvorbé a sekreci
lipoproteint. Transport lipid{i, pfevazné neesterifikovanych mastnych kyselin,

muiZe zajistit i jejich vazba na albumin [9, 10].

Lipoproteiny délime podle jejich velikosti a slozeni do péti tfid. Diky jejich
rizné hustoté je miizeme rozdélit pomoci ultracentrifugace. Lze je rozdélit

i prostfednictvim elektroforézy [10].

Chylomikrony

Jedna se o nejvétsi lipoproteinové castice. Ze vSech lipoproteinovych ¢astic
jsou v chylomikronech nejvice zastoupeny TAG, tudiZ maji nejmensi hustotu

a po ultracentrifugaci se drzi na povrchu. Jejich hlavni funkci je pfeprava

vvvvvv

apoproteinem vyskytujicim se u téchto castic je apoB-48, ale jejich soucasti jsou

15



i apoproteiny tfidy A nebo apoC a apoE. V krvi dochazi kjejich kontaktu
s lipoproteinovou lipazou, ktera stépi TAG na glycerol a mastné kyseliny. Ty se
dale vyuzivaji jako zdroj energie svalim i ostatnim tkanim, mohou byt
vychytavany jatry nebo uloZeny v tukové tkani. Fyziologicky po 12hodinovém
la¢néni nejsou v krevnim obéhu stanovitelné. Pfi jejich pfitomnosti je vzhled séra

tzv. chylozni, vzhledové pfipomina mlécny zakal [10].

Very low density lipoproteins (dale jen VLDL)

Jedna se o castice o velmi nizké hustoté. Oproti chylomikrontim jsou mensi,
ale jejich hustota je vys$si. Syntéza téchto castic probiha v jatrech. Stejné jako
chylomikrony obsahuji z velké ¢asti TAG, ale pouze endogenni. Hlavni funkci
VLDL je prenos energie v podobé TAG zjater do tkdni periferie. Hlavnim
apoproteinem je zde apoB-100, jejich soucasti jsou ale i apoE, ¢i apoC, jenz se
spolu sestery cholesterolu do VLDL dostane v plazmé zhigh density
lipoproteins (dale jen HDL). Timto se z nich stavaji VLDL zralé, které pomoci
lipoproteinové lipazy pfichadzi o TAG. Fosfolipidy, apoC a apoE se dostavaji do

HDL a z VLDL se stavaji intermediate density lipoproteins [10].

Intermediate density lipoproteins (dale jen IDL)

Jsou lipoproteinové castice o stfedni hustot€, jez oproti VLDL obsahuji vice
cholesterolu. Z krve jsou odstranény pomoci jater, poté jsou metabolizovany.

Z ¢asti IDL vznikaji low density lipoproteins za pritomnosti jaterni lipazy [10].

Pokud dojde u chylomikronti, ¢i IDL k poruSe jejich vychytavani z krve,

povazujeme je za velmi rizikové faktory pro vznik aterosklerdzy [10].
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Low density lipoproteins (dale jen LDL)

Oproti VLDL se jedna o castice s vyssi hustotou a mensi velikosti. Jejich hlavni
funkci je transport cholesterolu do bunék. Soucasti jadra téchto castic jsou
prevazné estery cholesterolu. Povrch je slozen =z fosfolipidii, volného
cholesterolu a molekuly apoB-100. Diky molekule apoB-100 dochazi k navazani
LDL ¢astic na LDL-receptory, ¢imz je uskutecnéna likvidace téchto ¢astic z krve.
Poté, co se soubor ¢astice — receptor dostane do cilové buriky, dochdzi k rozkladu
apoB-100 a cholesterol je dale vyuzit. LDL-receptory jsou nasledné rozlozeny v
lysozomu nebo se vraci k bunééné membrané, kde se mohou dale vazat
LDL ¢&astice. O jaky jejich osud ptjde, zajistuje enzym proprotein konvertaza
subtilisin kexin typu 9 (ddle jen PCSKD9). Je zaznamendna mutace genu PCSKO.
Témito mutacemi dochdzi ke zvySené tvorbé proteinu PCSK9 a ke snizeni
mnozstvi LDL-receptorti. Nasleduje vznik hypercholesterolémie. Pfi sniZené
tvorbé PCSK9 dochdzi k vétsimu mnozstvi LDL-receptord, jez byly recyklovany,
coz muze vést opét k hypercholesterolémii. Mozné je i mensi riziko pfitomnosti

kardiovaskuldrnich onemocnéni (déle jen KVO) [10].

High density lipoproteins (HDL)

Jedna se o ¢astice vznikajici v jatrech a stfevni sliznici. V krevnim obéhu jsou
ve formé tzv. nascentnich HDL. Ty jsou tvofeny jedinou vrstvou fosfolipidii
a apolipoproteiny A-I a nékdy i A-II. Jejich funkci je transport prebyvajiciho

volného cholesterolu z perifernich tkani do jater [9].

Koufeni

Tabdkova zavislost je chronické, navratné onemocnéni. V dusledku této
zavislosti dochazi ke snizovani vékového primeéru ceskych kurakt az o 15 let.

Pisobenim chemickych latek, jez se nachdzi v cigaretovém koufi, dochazi
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ke zvySeni rizika vzniku aterosklerozy, a to diky toxickému dopadu téchto latek
na endotel a LDL-¢astice. Prostfednictvim volnych radikalti dochdzi ke zméné
molekuly apoB-100 a knaslednému vzniku ziskané poruchy vychytavani
LDL-¢astic. Nejefektivnejsi prevenci vzniku KVO je zcela se koufeni vzdat

a nezdrZovat se v zakoufenych prostorach [6, 10].
Arteridlni hypertenze

Jednd se o opétovné vysoké hodnoty krevniho tlaku, které jsou
>140/90 mm Hg a byly naméfeny lékafem v pfipadé nejméné dvou odlisSnych

prohlidek pacienta [10].
Obezita

Je charakterizovana vysokym vyskytem tukové tkané v organismu. Casto je
spojovana s pfitomnosti onemocnéni, jako je napfiklad diabetes mellitus

2. typu, arteridlni hypertenze, ¢i KVO [10].

Nejrizikovéjsi je obezita, ptfi niz dochazi k hromadéni tuku v bfisni oblasti.
Postava je podobna tvaru jablka. V tomto pfipadé dochazi k inzulinové rezistenci
a vzniku aterogenni dyslipoproteinémie (dale jen DLP) v diisledku systémového
zanétu a zmény spektra hormonu tvorenych tukovou tkani. Pfi aterogenni DLP
je pritomno vétsi mnozstvi velkych VLDL éastic, z nichZ vznikaji mensi denzni
LDL ¢astice (LDLs). LDLs ¢astice se diky své vyssi denzité a malé velikosti Spatné
vazou na LDL-receptory a déle se zdrzuji v krevnim fecisti. Tam dochézi k jejich
chemické pfeméné. Kvli své velikosti se lehce dostavaji do stén arterii, kde jsou
pohlceny makrofagy. K diagnostice tohoto typu obezity vyuzivdame méfeni
obvodu pasu. U muzii s hodnotami obvodu pasu > 94 cm, u zen > 80 cm je
zvysené riziko KVO. Pfi hodnotach >102 cm u muzi, > 88 cm u Zen je toto riziko

znacné vysoké [10].
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Obezita s mensim rizikem, kdy se postava vzhledové pfibliZuje tvaru hrusky,

je charakterizovana vyssim obsahem tukové tkané na hyzdich a stehnech [10].

Nedostatek fyzické aktivity

Nedostatek fyzické aktivity rapidné zvySuje umrtnost z kardiovaskularnich
pricin. V nékterych studiich bylo prokazano za lepsi variantu obézniho,
ale cviciciho jedince nez hubeného, fyzicky neaktivniho. K prevenci se vyuziva

v nejlepsim pripadé kazdodenni fyzicka aktivita trvajici nejméné 30 minut [6, 10].

Neovlivnitelné faktory

Vék a pohlavi

Se stoupajicim vékem se zdroven zvysuje riziko vyskytu ICHS. Pritomnost
ICHS u pohlavi muzského je analogicka s pfitomnosti u zen, jeZ jsou o dekadu

starsi [6].

Rodinna anamnéza

Pritomnost ICHS u muzii ve véku 55 let a nizsim, u Zen véku 65 let a niz$im je
vymezena jako pozitivni rodinnd anamnéza. S vy$$im mnozstvim pfibuznych, u
kterych se projevil brzky zacdtek ICHS nebo ktefi prodélali
ICHS vnizkém véku, stoupa prediktivni hodnota. Presto, Ze se jedna
o neovlivnitelny faktor, mélo by byt zajisténo sledovani rizikovych faktor(i se

znamym vyskytem v pfibuzenstvu [6].

Diabetes mellitus

U 65 % pacientti, ktefi maji diabetes mellitus, dochazi ke smrti v dasledku

kardiovaskuldrniho onemocnéni. Zvysené hodnoty glykémie indukuji hrozbu
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cévnich zmén v disledku podpory shlukovani trombocytli, poklesem
fibrinolytické aktivity, a naopak nartistem aktivatoru inhibitoru plazminogenu.
Tento proces vede ke vzniku prokoagulac¢niho stavu v tepenném tseku krevniho
fecisté. Pokud tyto procesy probihaji v misté vldsecnic, tepének,
¢i  venul nazyvame je jako tzv. diabetickou mikroangiopatii.
Naopak o diabetické makrongiopatii mluvime u postiZzeni velkych a stfednich
arterii. V pfipadé onemocnéni diabetes mellitus se doporucuje redukce kalorii,
pokud je pacient obézni, a je mu navrhnuto vyhybat se potravindm s vysokym

obsahem cukru a nasycenych tuk [6, 11].

Familiarni hypercholesterolémie

vvvvv

Tyto poruchy zptisobuji defekt vychytavani LDL castic z krevniho obéhu
do tkani pomoci LDL-receptorti. Hypercholesterolémii oznacujeme stav, kdy
jsou pfitomny zvySené hodnoty celkového a LDL cholesterolu. Pacienti s timto

onemocnénim maji vysoké riziko rychlejsiho vzniku aterosklerozy [10, 12, 13].

Mutace v genu pro LDL-receptor umisténém na 19. chromozomu, konkrétné
na jeho kratkém raménku, je typickd pro prvni skupinu familidrni
hypercholesterolémie. Tyto mutace zptisobuji vznik malého mnozstvi funkénich
LDL-receptoru. V ptipadé druhé skupiny dochdzi k mutacim genu pro apoB-100.
V  dasledku této mutace vznikd  defektni  protein  apoB-100,
ktery se nasledné Spatné vaze na LDL-receptory. Do nejméné casté, tieti skupiny,
jsou zahrnuty mutace genu pro PCSK9, jejiz dusledkem je vétsi produkce, nebo
aktivita  proteinu PCSK9. Vysledkem je opét malé mnozstvi

LDL-receptoru [10].

Familidrni hypercholesterolémie patfi k nejcastéj$im autosomalné dédi¢nym
poruchdm. Jejich zadvaznost zavisi na mnozstvi mutovanych alel daného genu.
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Jsou znamy dvé formy téchto poruch, a to heterozygotni a homozygotni. Vyskyt
heterozygotni formy je cca 1:250 a patfi tak mezi velmi casté vrozené metabolické
poruchy. V piepoc¢tu na obyvatele Ceské republiky to ¢ini piiblizné 40 000
postiZenych heterozygotni formou. Vyskyt méné casté, homozygotni formy je
priblizné 1:160 000 az 300 000. Jde o monogenni poruchu charakteristickou
poskozenim jednoho genu, sméfujici k projeviim tohoto onemocnéni. Tato
choroba patfi mezi autosomalné dominantni, tudiZ v pfipadé, Ze jeden z rodicli
je heterozygot, jeho dité bude s 50% pravdépodobnosti taktéZ heterozygotem
[10, 13].

Laboratornim ukazatelem familidrni hypercholesterolémie je zvySena hladina
LDL-cholesterolu > 5,0 mmol/l a/nebo hodnota celkového cholesterolu
> 8,0 mmol/l. VétSinou nebyva pritomna hypertriacylglycerolémie. Ke klinickym
priznakim fadime xantomy, tedy ohranicené kozni (podkozni) utvary nazloutlé
barvy, v nichz dochdzi k nahromadéni depozit cholesterolu nejcasté€ji v mistech
kolem Achillovych Slach, ¢i Slach prstii na rukou. Dal$im pfiznakem je lem Sedé

barvy v okoli duhovky, nebo depozita cholesterolu v o¢nich vickach [10].
Dalsi rizikové faktory

I osoby s nizkym rizikem vzniku aterosklerdzy, co se klasickych rizikovych
faktorti tyc¢e, mohou byt timto onemocnénim postiZeni. To vedlo ke zkoumani
daldich moznych rizikovych faktorti. Dnes se vyzkum zaobira faktory zanétu,
jako C-reaktivnim proteinem (déle jen CRP), faktory poukazujicimi na zmény
hemokoagulacni rovnovahy, jako napiiklad fibrinogenem, metabolickymi
faktory, jako je pro piiklad hladina homocysteinu, déle faktory, které jsou
spojovany s metabolickym syndromem, a to adipocytdrnimi hormony, jako je
leptin ¢i adiponektin. Napfiklad CRP je pfiznacnym ukazatelem akutni faze

zanétu. Jde o senzitivni ukazatel zanétu v organismu, ale bylo zjisténo,
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Ze se muze uUcastnit rozvoje, progrese a destabilizace aterosklerotické léze.
Fibrinogen se podili na vzniku trombu, jenz naseda na ateroskleroticky plat; ten
zapricini uzavfeni cévy a nasledny vyvoj akutniho koronarniho syndromu.
ZvySena hladina fibrinogenu vkrvi vede ke snaz$imu vzniku trombu.
Myeloperoxidaza je enzym podilejici se na procesu fagocytdzy. Produkty
pusobeni tohoto enzymu jsou dolozeny na LDL dasticich nachdzejicich se
v aterosklerotickych platech. Koncentrace myeloperoxidazy v krvi koreluje

s vyskytem korondrni aterosklerdzy [8].

3.2.2 Vyvoj zmén pfi aterosklerdze

Jedna se o celkové onemocnéni, pfi némz dochdzi k uklddani cholesterolu
do pfeménéné intimy ve sténé tepen. Jeji vyvoj trva fadu let bez jakéhokoliv
pfiznaku. Jde o aktivni proces, ve kterém se uplatiiuji pfevdazné makrofagy,
ale i T-lymfocyty, bunky hladké svaloviny a dysfunkcni endotelidlni buriky.
Makrofagy v subintimdlnim prostoru vystavuji na svém povrchu
LDL-receptory a scavengerové receptory, jejichz uspofadani je podobné
LDL receptortim, ale nejsou potlacovany tzv. zpétnovazebnym mechanismem pfi
nadbytku intraceluldrniho cholesterolu. Diky tomu dochazi ke zvySovani
hladiny cholesterolu v makrofagu, ten se zvétsuje a dava tak vzniknout pénové

burice, po jejimz rozpadu vznika lipidové jadro aterosklerotického platu.

Akutni korondrni syndrom (dale jen AKS) vznika nejcastéji jako dusledek
disrupce ¢i fisury nestabilniho platu. Tento plat s nachylnosti k disrupci je
charakterizovan velkym lipidovym jadrem, tenkou fibrézni cepickou, velkou
koncentraci zanétlivych bunék, prozanétlivych cytokint a destrukéné ptisobicich
enzym. Déje vedouci k disrupci platu se nadale intenzivné studuji. Predpoklada

v .7

se, ze se mna tomto procesu podileji vnitini i zevni pfFiciny,
kdy dochazi k dalsi aktivaci zanétlivych mechanismt a ks tim spojenému
uvolnéni enzymu narusujicich fibrézni cepicku. Oxidacni stres, dysfunkce
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endotelu a zvySené napéti cévni stény jsou dalsi spoluptisobici faktory. Disrupci,
¢i fisurou fibrézni depicky, dojde ksetkani krve svelkym mnozstvim
protrombogennich ateromovych hmot a kndslednému uvolnéni faktort
spoustécich koagulaci a agregaci. Vznika tak nasedajici trombus, ktery ¢astecné,
nebo uplné uzavird priisvit tepny, coz vede ke vzniku ischemie v povodi
postiZzené tepny. Pokud pretrvava alesponi 20 minut, mtiZze zapficinit bunécnou

smrt kardiomyocytti, nejcastéji dusledkem nekrézy [3,9].

3.3 Pric¢iny a zmény v myokardu pfi infarktu

Pfi hodnotach kardidlnich troponini nad 99. percentil zdravé populace
uzivdme termin myokardidlni poskozeni. O akutnim infarktu myokardu
mluvime v pfitomnosti poskozeni myokardu s akutni myokardialni ischemit, pfi
snizeni ¢i zvySeni hladin kardidlnich troponinti, kdy alespon jedna hodnota je
nad 99. percentilem, a pfi pfitomnosti minimalné jednoho z priznakd, jako je
napiiklad pfitomnost novych ischemickych zmén na elektrokardiogramu ci
znamka myokardidlni ischemie. Mimo vSeobecné rizikové faktory ma
prognosticky vyznam klinicky obraz pacienta pfi jeho ptijeti. Radime sem bolest

na hrudi v klidovém stavu, tachykardii, hypotenzi a dalsi [14, 15].

AIM Klasifikujeme do nékolika typti:

e Typl

e Typ2;

* Typ3;

e Typ4
o Podtyp 4a;
o Podtyp 4b;

o Podtyp 4c;
° Typ 5.
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Pfi IM typu 1 se jedna o samovolny IM v dlisledku pfitomnosti aterotrombu
ve véncitych tepndch, jenz vznikl na podkladé disrupce aterosklerotického platu.
Ucpanim korondrnich tepen dochazi k nedostatecnému zasobeni srde¢niho svalu
krvi a k nekréze myocytt (svalovych bunék). Na obrazku mtzeme vidét, ze v

céve dochazi ke vzniku okluzivniho ¢i neokluzivniho trombu [14, 16].

Infarkt myokardu typu 1

\ - C

Ruptura platu/eroze
s okluzivnim trombem

Ruptura platu/eroze
s neokluzivnim trombem

Obrdzek 1— Infarkt myokardu typu 1[14]
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IM typu 2 je charakterizovan nedokrvenim srde¢niho svalu v dtsledku
nerovnovahy mezi pozadavky a zdsobenim srdecniho svalu kyslikem.
Na obrazku 2 vidime, Ze IM typu 2 miize byt také definovan pfitomnosti kreci
koronarnich tepen, mikrovaskuldrnich dysfunkci, ¢i disekci (natrzeni stény cévy

V/Ve

zevnitt) véncitych cév bez aterosklerotickych pficin [14, 16].

Infarkt myokardu typu 2

Ateroskleréza a nepomér mezi
dodavkou/potrebou kysliku

Vazospasmus nebo koronarni
mikrovaskuldrni dysfunkce

Neateroskleroticka

koronarni disekce

Samostatny nepomér
zasobeni/potfeby kysliku

Obrazek 2 — Infarkt myokardu typu 2 [14]

Pri IM tfetiho typu dochdazi ke smrti, jeZ nastane dfive, nez dojde ke zvysSeni
kardidlnich markerti, nebo nez je moZzné odebrat vzorky krve na vysetfeni.
Pokud je pfi pitvé prokdzana prezence trombu, jenz vznikl v nedavné dobég, je

tento typ IM pfefazen do skupiny IM typu 1[14, 16].

IM typu 4 délime do tif podtypi. Podtyp 4a vznika jako nasledek koronarni
angioplastiky (postup, vedouci k zprtichodnéni tepny). Zaroven je pfitomna
nejméné pétindsobné zvysena hodnota kardidlnich troponint. Podtyp 4b je

zpusoben trombdzou stentu (zajistuje prichodnost cév), kdy je minimalné jedna
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hodnota biomarkeri zvySena nad 99. percentil. U podtypu 4c dochézi
k restendze (opakované zaZeni) stentu, nebo ke komplexni 1ézi, pfi niz jsou

zvySeny nebo sniZeny hodnoty kardialniho troponinu nad 99. percentil [14, 16].

Pro IM typu 5 je charakteristicky vztah s aortokorondrnim bypassem, kdy je

pritomna nejméné desetkrat zvySena hladina troponinti nad 99. percentil [14, 16].

3.4 Diagnostika infarktu myokardu

3.4.1 Nelaboratorni diagnostika

Elektrokardiografie (dale jen EKG)

V myokardu probiha depolarizace a repolarizace srde¢nich sini a komor. Diky
tomu elektrokardiograf méfi rozdily elektrickych potencidlt na kazi. Tyto
rozdily jsou prevedeny do grafické podoby, tzv. elektrokardiogramu. Pokud se
zdravotnicky persondl u pacienta domniva, Ze se jedna o IM, mélo by se EKG
vySetfeni provést do deseti minut od setkdni pacienta se zdravotniky. Svody
EKG délime na koncetinové, hrudni, z pravého prekordia nebo etdZové.
Pfi podezfeni na IM pravé komory se pouziva jiz zminény svod z pravého
prekordia. IM ale nejcastéji napada levou komoru srdeéni, dochazi k jeji
depolarizaci pfi pocatecnich 0,04 v komplexu QRS, a tim dochdazi ke vzniku
patologického Q kmitu (Q kmit je umistén v QRS komplexu na prvnim
negativnim misté). V pfipadé IM s mensim poskozenim srdeéni svaloviny, kdy
neni postiZena celd jeji tloustka, se tento kmit nemusi projevit. Dle vysledkt EKG
délime IM na IM s elevacemi (vzestupem) ST useku (STEMI) a bez elevaci ST
useku. STEMI je charakterizovan vznikem Q kmitu v pfipadé, ze nedoslo
k obnoveni krevniho pritoku ischemickou tkani. Mezi jeho projevy patfi silna,
paliva bolest na hrudi trvajici déle nez 10 minut, kterd mize pfechazet v bolesti

v zadech, hornich koncetindch nebo dolni celisti. Pacient mtize mit pocit
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na zvraceni, ¢i zvracet, miize byt dusny, opoceny. Ptfi IM bez elevaci ST tseku
vétsinou patologické kmity nevznikaji. Mezi priznak tohoto typu patii bolest
na hrudi, kterd je oproti STEMI mensi a trva vétSinou kratsi dobu. V pfipadé
STEMI je nutno ihned zapocit 1é¢bu. Pokud se jedna o IM bez elevaci ST tseku,
je nutno provést i jiné metody, které prokaZzi tuto diagnézu a zaroven vytadi

nekardidlni ¢i nekorondrni ptivod potizi [3, 6, 14, 17].

Echokardiografie

Je metoda, ktera vyuziva pro vySetfeni srdce ultrazvuk. Slouzi k zndzornéni
rozmérlt srdce, funkénosti chlopni, k potvrzeni zptisobilosti srdce pumpovat
krev nebo k zachyceni jeho pohybu. Jedna se o neinvazivni vySetfeni, kdy je
zprostfedkovano zobrazeni srde¢nich oddilt a jejich pohybu a diky tomu je
mozné vyslovit podezfeni na IM. Srdec¢ni struktury maji rozdilnou schopnost
odrazit viny ultrazvuku, tim je umoZnéno vidét hranice i uspofadani téchto
struktur. Pomoci echokardiografie 1ze odhalit mistni zmény levé komory srdce
vyvolané ischemii, ale pouze za predpokladu, zZe poskozeni srde¢niho svalu

je > 20 % jeho tloustky [14, 18].

Magneticka rezonance srdce

Jedna se o zobrazovaci metodu, kterd umoznuje jak anatomické znazornéni,
tak zprostfedkovava i posouzeni tkani a orgdnt kvantitativné. Princip
magnetické rezonance spociva v pfitomnosti radiovych vIn a silnych magnetd.
Jedno vySetfeni umoznuje ziskat tdaje o stavbé a funkci srdce, anatomii velkych

tepen, hemodynamice a perfuzi srde¢niho svalu [6, 19, 20].

27



CT koronarografie

Je metoda, ktera pouzitim rentgenovych paprskii snimd pacienta z rtiznych
uhli nardz a pomoci pocitace dochazi k prevedeni dosazenych dat do obrazu.
CT (pocitacova tomografie) umoZznuje vytvofit snimky ve formé priifezli tou
casti téla, kterou vySetfujeme. Pomoci pocitacového softwaru jsou vysledné
informace pfevedeny na 3D podobiznu srdce a korondrnich tepen. Tyto tepny
jsou fyziologicky nezuzené, k jejich ztiZzeni, ¢i k tupInému ucpani dochdzi vlivem
rozsahlé aterosklerdzy, kdy je viditelné zazZeni priisvitu nebo preruseni této

tepny [21].

3.4.2 Laboratorni diagnostika

Pro diagnostiku AIM jsou typické zvySené hodnoty kardiomarkerti. Diky
tomu je mozné odlisit bolest na hrudi tykajici se AIM od bolesti z jiné pficiny,

kdy jsou pfitomny tyto hodnoty v normalni hladiné [22].

Aspartataminotransferaza (dale jen AST)

Tento enzym katalyzuje pfenos aminoskupiny z kyseliny oxaloctové
na 2-oxoglutarovou kyselinu a naopak. Nejvice se vyskytuje v jatrech, myokardu,
kosternich svalech, ledvinach a v erytrocytech. AST se v burice nachdazi
v cytoplazmé ve formé cytoplazmatického izoenzymu a v mitochondriich bunék
jako tzv. mitochondridlni izoenzym. Cytoplazmaticky izoenzym nachdzime
v séru fyziologicky. Naopak mitochondridlni se vyplavuje do krve v dtsledku
nekrézy bunék. AST byla vyuzivana jako prvni enzym pro stanoveni IM, a to jiz
koncem 60. let 20. stoleti. Kjeho vzestupu dochéazi 4 az 6 hodin po vzniku
ischemie, nejvyssi aktivita je po 1 aZ 2 dnech a pokles do normalnich hodnot

nastava nejdéle do 5 dnti. Stanoveni AST je nespecifické, jelikoZ vy$si hodnoty
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tohoto enzymu jsou pritomny i pfi vétsi ndmaze svalli, hemolyze ¢i poskozeni

kosterniho svalstva a jater [7, 9, 22].

Kreatinkinaza (dale jen CK)

Jde o enzym katalyzujici fosforylaci kreatinu na kreatinfosfat. CK je
lokalizovana v bunkach srdce, mozku a kosternitho svalstva, konkrétne
v mitochondriich a cytoplazmé. Jednd se o dimer sestaveny z podjednotky

M (muscle) a B (brain). Jejich spojenim vznikaji tfi izoenzymy:

e CK-MM se vyskytuje pfedevsim v kosterni svaloving, ale i v srdecnim
svalu;

e CK-MB je pfitomen zejména v srdecni svaloviné, ¢ast je i v kosternim
svalstvu;

e CK - BB se nachazi nejvice v mozku, ale je pfitomen i v prostaté nebo

placenté.

Nasledkem nekrdzy srde¢niho svalu stoupd aktivita CK v krevnim séru
4 - 6 hodin od zac¢atku ischemie. Vy3si hodnoty celkové CK nalézame i pti velké
télesné namaze vcetné svalovych kfeci, v dtisledku poranéni svalfi, tfeba i po
opakovanych intramuskuldrnich injekcich. Tento enzym tudiZ neni specificky

pro diagnostiku IM [7, 9, 22].

Izoenzym CK-MB v myokardu predstavuje asi 40 % celkové CK. V 70. letech
minulého stoleti se povazoval za nezbytny pfi diagnostice AIM. Pro jeho
stanoveni se pouzivaly metody napfiklad elektroforetické nebo
chromatografické. Klicové bylo imunochemické stanoveni tohoto izoenzymu
pomoci monoklondlnich protilatek, vedouci ke zjisténi miry nekrdézy srdecni

svaloviny [7, 23].
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Laktatdehydrogenaza (dale jen LD)

Tento enzym katalyzuje oxidaci laktatu na pyruvat. Je pfitomen prakticky ve
vSech tkanich lidského téla, konkrétné v bunécné cytoplazmé. Po prodélaném IM
dochazi k jeho zvySeni za nejdelsi dobu. Vrchol je pozorovan za 2 az 3 dny
a k poklesu dochazi po dvou tydnech. Diky tomu se uZzival k diagnostice IM
po delsi dobé od jeho vzniku. Jde o tetramer, ktery se skldda z podjednotky

H (heart) a M (muscle). Spojenim téchto podjednotek vznika 5 izoenzymi:

e LD1 (H4) je izoenzym typicky pro srdce;

e LD2 (H3M) jedna se také o srde¢ni izoenzym;

e LD3 (H2M2) jeho vys$si hodnoty nalézame naptiklad u embolie plic;
e LD4 (HM3);

e LD5 (M4)je tzv. jaterni izoenzym.

V srdci jsou pfitomny izoenzymy LD1 a LD2, tedy s pfevahou podjednotek H.
Pokud je jejich pomér vétsi jak 1, svédéi o prodélaném IM. Stanoveni tohoto
enzymu je nespecifické v diisledku jeho pfitomnosti ve vSech tkanich, a proto se

pro diagnostiku IM vyuZivaji jiné, vice specifické metody [7, 9, 22, 23].

Myoglobin

Jde o bilkovinu, jez je pritomna v pficné pruhovaném svalstvu. Jeho
koncentrace v krvi roste jiz za 0,5 — 2 hodiny po IM a diky malé velikosti jeho
molekuly je schopen projit glomerulem a byt vyloucen modi. Koncentrace
myoglobinu v krvi tedy klesa nejrychleji z pfedchozich kardiomarkert, a to jiz
po 12 az 24 hodindch. ZvySené hodnoty myoglobinu nachdzime i pfi jinych
stavech, nez je IM, kromé posSkozeni svalill i pfi selhani ledvin, kdy vazne jeho

vylucovani do moci; proto jeho stanoveni neni specifické [7, 22].
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Natriuretické peptidy

Pati{ k zdkladnim laboratornim vySetfenim v kardiologii. Radi se
k biomarkertim popisujicim srdecni vykonnost. Spolu s troponiny se jedna
o markery s nejvétsimi diagnostickymi a prognostickymi schopnostmi poukazat
na funkci srde¢ni svaloviny. Znamé jsou tfi typy natriuretickych peptidii, a to
sinovy (atridlni) natriureticky peptid (déle jen ANP), natriureticky peptid typu B
(mozkovy) (déle jen BNP) a natriureticky peptid typu C (dale jen CNP).

BNP je z téchto tfi typt vyuzivan nejéasteji [24, 25, 26].
ANP

Tvori se ve svaloviné srdecnich sini a v mensim mnozstvi i v srdecnich
komorach. ANP lze zachytit v srdecni svaloviné, gastrointestindlnim traktu,
mozku, plicich, ¢ nadledvinach. Kjeho produkci dochazi nejcastéji pfi

objemovém nebo tlakovém pfetizeni svaloviny sini [27].
BNP

K jeho objevu doslo v roce 1988, kdy byl izolovan z prasec¢ich mozkd, vzapéti
se ale zjistilo, Ze je prevazné produkovan myocyty srde¢nich komor a méné
pretizenim. V men$im mnozstvi je produkovan i pfi ischémii. Nejdfive vznika
pre-proBNP, z néhoz odstépenim signdlniho peptidu vznikd proBNP, ktery je
hormonalné neaktivni. Nasleduje dalsi stépeni a vznikd tak molekula BNP, ktera
je hormonalné aktivni a neaktivni NT-proBNP. Tyto molekuly se odlisuji svymi
biologickymi polocasy, kdy pro molekulu BNP je polocas 21 minut a pro
NT-proBNP minut 70. Ke stanoveni BNP i NT-proBNP se vyuZzivaji metody

ELISA (enzyme-linked immuno sorbent assay), automatizované imunochemické
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metody, ¢i tzv. bed side metoda, kterd umoznuje stanoveni u pacientova lazka

[22, 26, 27].
CNP

Jde o peptid malé velikosti tvofeny 22 aminokyselinami. Je produkovan
burikami centralni nervové soustavy, endotelu, v ledvinach a kardiomyocyty.

Ucastni se regulace cévniho tonu a inhibice proliferace fibroblastti [27].
Troponiny

Skladaji se ze tfi bilkovin C, I a T. Tyto proteiny vazbou s tropomyozinem
pricné pruhovaného svalu tvofi tropomyozinovy komplex, ktery ma regulac¢ni
funkci pfi svalové kontrakci. Troponin T je protein, ktery umoZziuje vazbu
s tropomyozinem, troponin I inhibuje kontrakci diky vazbé aktinu a troponin C
je bilkovina vazajici vapnik. Troponin C je oproti T a I v myokardu i v kosterni
svaloviné stejny. U troponinu T a I 1ze pomoci imunochemickych metod odlisit
jejich primdrni strukturu v pfiéné pruhovaném svalu nebo srdec¢ni svaloviné
a jsou tak povaZovany za specifické pro srdce. Kardialni troponiny se do krve
vyplavuji nejen pfi poskozeni srdce, ale i fyziologicky, a to pfi obnové

kardiomyocytti [7, 22, 28].

Kardidlni troponiny jsou povazovdny za nejvyznamné€jsi markery pri
diagnostice AIM. Patfi mezi metody s vysokou diagnostickou citlivosti
a specifi¢nosti. Diky srdecnim troponintim, kdy nejméné jedna hodnota je
nad 99. percentilem, je mozné mluvit o poskozeni srde¢niho svalu. Toto
poskozenti je uréeno ryze laboratornim vysetfenim kardialniho troponinu I (dale
jen cTnl) nebo kardidlniho troponinu T (dale jen c¢TnT). Akutni poskozeni

myokardu urcuje vzestup soucasné s poklesem hodnot troponintt nebo pouze
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jedna z variant. PoSkozeni myokardu, kdy dochdzi k nartistu koncentraci

troponinti, miZe mit rtizné priciny, které jsou zaznamenané v tabulce 1 [28, 29].

Tabulka 1— Pficiny zvyseni srdecnich troponinii p¥i poskozeni myokardu [29]

A. Poskozeni myokardu ve vztahu k akutni ischémii myokardu

Ruptura aterosklerotického platu s trombdzou

B. Poskozeni myokardu ve vztahu k akutni ischémii myokardu
zpusobené nerovnovahou mezi dodavkou a potfebou kysliku

B.1. SniZeni perfuze myokardu Pretrvavajici bradyarytmie

Spazmus koronarnich arterii, Hypotenze nebo Sok
mikrovaskularni dysfunkce Respiracni selhani

Embolizace do korondrnich tepen Zavazna anémie

Disekce korondrni arterie

B.2. zvySené pozadavky myokardu na dodavku kysliku
Pretrvavajici tachyarytmie
Zavazna hypertenze s/nebo bez hypertrofie levé komory

C. Jiné pri¢iny poSkozeni myokardu

C.1. Onemocnéni srdce Koronarni revaskularizacni
Srde¢ni selhani srdecni procedura
Myokarditida Jina nez revaskularizaéni srde¢ni
Kardiomyopatie (jakéhokoli typu) | procedura
Takotsubo syndrom Katetrova ablace

Elektricka defibrilace

Srdec¢ni kontuze
C.2. Systémové onemocnéni Infiltrativni choroby (napfiklad
Sepse, infekéni choroby amyloidoza, sarkoiddza)
Chronické onemocnéni ledvin Chemoterapie
Iktus, subarachnoidalni krvaceni Kritické stavy
Plicni embolizace, plicni Vysoka fyzicka zatéz

hypertenze

Kardialni troponin T (cTnT)

cInT byl popsan v roce 1989 a zptisobil zvrat v diagnostice AIM pomoci
laboratornich metod. Do krve se dostava spolu s CK, tedy pfiblizné 4 az 6 hodin

po prodélaném IM, vrchol je popsan okolo ¢tvrtého dne a normdlnich hodnot
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dosahuje nejdfive po dvou tydnech. cInT se vyplavuje do krve z kosternich svalti
i v nékterych pripadech svalovych onemocnéni. Metody stanoveni ¢TnT jsou
produkovany jen jednim vyrobcem, jenZ je ma patentované, a tudiz jsou podobné

mezi jednotlivymi laboratofemi [7, 10, 23, 30].

Kardialni troponin I (cTnl)

Byl pfedstaven roku 1992 jako marker pro diagnostiku AIM. V krvi stoupa
a vrcholu dosahuje totozné s cTnT, ale oproti nému klesd uz po tydnu. cTnl je
u srdecni svaloviny povazovan za 100 % specificky. Analytické kity pro stanoveni
cTnl vyrabi spousta producentt. Jednotlivé metody maji rozdilnou citlivost, a tak

je nelze mezi sebou srovnavat [10, 23, 30].

Standardni metody umoznuji detekovat srdecni troponiny v plazmé pouze pfi
nekroze srdecéni svaloviny. V diagnostice IM se vyuziva cut-off hodnota, ktera
zahrnuje 99. percentil hodnot od zdravych osob, jejichZ vék je pod 60 let, jsou bez
pritomnosti onemocnéni srdce; variacni koeficient metody na 99. percentilu musi
byt pod 10 %. Pokud je podezfeni na IM, je vhodné provést tfi odbéry pro
stanoveni kardidlnich troponini. Prvni odbér se provadi ihned
po pfijeti, nasleduje odbér po jedné, dvou nebo tfech hodindch a v pfipadé,
ze vysledky predeslych hodnot byly pod cut-off hodnotou a stdle je obava,
ze se jednd o IM, provadi se odbér jesté po 12 az 24 hodinach. U posledniho
odbéru jsou urcité pochyby o jeho vyznamu pro diagnostiku a 1lé¢bu IM [10, 28,
30].

Hypersenzitivni kardialni troponiny (dale jen hs-cTn)

Sety, které umoznuji stanovit srdeéni troponiny nejméné u 50 % zdravé
populace, nazyvame , vysoce senzitivni”. Pomoci vyborné analytické citlivosti

téchto metod lze stanovit zvySené hodnoty kardidlnich troponinti v brzké dobg,
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a to neékdy jiz 15 minut po myokardidlnim posSkozeni. Diky tomu se
upfednostnuji pred stanovenim myoglobinu, ktery je sice brzkym,

ale nespecifickym markerem AIM [10, 31].

Tyto metody musi spliiovat preciznost definovanou variaénim koeficientem
(CV) <10 % tykajicich se koncentraci s hodnotou 99. percentilu fyziologickych
hodnot a vyssi. Postupy stanoveni hs-cIn jsou oproti standardnim metodam
priblizné 10x citlivéjsi. Jako rozhodovaci mez se vyuzivaji hodnoty 99. percentilu.
Musi se brat v potaz rtizné hodnoty pro muze a zeny. U muzské populace jsou
hladiny c¢InT a cInl oproti Zendm vy3si; ma to nejspiSe vztah k vyssi hmotnosti
srdce u muzt. Stejné tak u starsich osob nalézdme vyssi hodnoty téchto markert.
Hypersenzitivni metody tedy umoznuji oproti standardnim metoddm kvalitnéji
zaznamenat hodnoty srdecnich troponinti vzhledem k véku a pohlavi. Mezi
dalsi, hlavni vyhody téchto metod patfi rychly vzestup hs-cTnT nad cut-off
hodnotu, a to jiz za 30 az 60 minut od vzniku klinickych obtiZi; diky tomu je
umoznéna brzka diagnostika AIM. Vysoce citlivé metody umoznuji i stanoveni

loZisek infarktu, jejichZ velikost je zna¢né mald. Déle je touto metodou mozné

detekovat diftzni poruchy, jez pfedchozi metody stanovit neumoznovaly [31, 32,

33].

Metoda stanoveni hs-cInT byla v porovndni s metodami hs-cTnl vyvijena
delsi dobu, stejné tak byla provéfovana v klinické praxi po delsi ¢as. To umoZznilo
tomuto zptisobu stanoveni ziskat vysokou citlivost a prokazalo,
ze vysledky, které jsou umistény pod cut-off hodnotou, tudiz negativni, svédci
o nepritomnosti ischemie srdec¢niho svalu. Oba tyto parametry jsou pro tuto
metodu vyhodou v porovnani s nékterymi metodami hs-cTnl, kde toto tvrzeni

zcela neplati [32].
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Obecné plati, Ze ¢im vétsi jsou hodnoty hs-cTn pfi pfijmu pacienta, tim vétsi

je nebezpeci jeho umrti [15].

Stanoveni kardialnich troponint

Pokud chceme stanovit ¢InT, uplatfiuje se zde elektrochemiluminiscenéni
imunoanalyza (dale jen ECLIA). V pfipadé cTnl se jedna o chemiluminiscen¢ni
imunoanalyzu (déle jen CLIA). Nékteré latky jsou schopny spontdnné emitovat
svétlo, tato schopnost se oznacuje jako luminiscence. Pokud je podnicena
chemickou reakci mluvime o chemiluminiscenci. V pfipadé vzniku této reakce
diky prtichodu elektrického proudu hovofime o elektrochemiluminiscenci. Obé
tyto metody patii mezi nejcitlivéjsi imunoanalytické metody, jsou schopny
detekovat i nizké hodnoty analytu. Jejich vyhodou je i nizké ovlivnéni metody

interferencemi [10].
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4 METODIKA

4.1 Preanalyticka faze

Tato faze zahrnuje asi 60 % chyb vznikajicich pfilaboratornim vysetfeni, proto
je tfeba vynalozit asili k odstranéni faktorti, které vedou k jejich vzniku. Do

preanalytickeé faze zahrnujeme nékolik faktort:

e Biologické vlivy;
e (QOdber vzorku;
e Transport vzork;

e Skladovani vzorku [22].

4.1.1 Biologické vlivy

Délime je na neovlivnitelné a ovlivnitelné. Mezi neovlivnitelné patfi vék,
pohlavi, téhotenstvi, rasa, biologické rytmy atd. K vliviim ovlivnitelnym fadime
koufeni, pozivani alkoholu, drogy, 1éky, stres, hmotnost, télesnou aktivitu a jiné

[22].

4.1.2 Odbér vzorku

V této casti se nachdzi nejvice chyb z celé preanalytické faze. Krev se odebira
zilni, tepennd a kapildrni. Nejcastéjsi odbér pouzivany pro laboratorni

diagnostiku je odbér krve Zilni [22].
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Odbér zilni krve

Zkumavky pouzivané pro odbér krve k diagnostice IM

Fakultni nemocnice Plzen (dale jen FN Plzen) vyuziva k odbértim zkumavky
spolecnosti Greiner VACUETTE®. Jedna se o plastové zkumavky, které maji

predurcené vakuum pro odebrani pfesného mnoZzstvi krve [34].

Ke stanoveni kardiomarkert se vyuzivaji zkumavky s vicky cervené barvy
(pro ziskani krevniho séra) a zelené barvy (s pfidavkem heparinu, pro ziskani
krevni plazmy). Pro stanoveni troponinu T vysoce senzitivni metodou se pouziva

pouze zkumavka se zelenym vickem.

Zelena zkumavka — heparinova plazma

Tato zkumavka obsahuje protisrazlivé ¢inidlo heparinat lithny, kde heparin
aktivuje antitrombin a tim dochdzi k blokaci koagulaéni kaskady. Dalsi slozkou
zkumavky je i separacni gel. Objem zkumavky ¢inni 4 ml a jeji centrifugaci

ziskame plazmu.

Obrizek 3 — Zkumavka s heparinem [35]

Cervena zkumavka — sérum

Na sténé téchto zkumavek se nachdzi mikronizované silikatové castice. Ty
aktivuji proces krevniho sraZeni. Dale obsahuji separacni gel. Objem zkumavky
¢inni 4 ml. Pfed centrifugaci se krev nechd po dobu 30 minut sraZet prfi

laboratorni teploté a naslednym odstfedénim ziskame sérum [34, 35].
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Obrizek 4 — Zkumavka bez p¥idavku antikoagulacniho c¢inidla [35]

Postup odbéru

V klasickych pfipadech je doporuceny odbér v rannich hodinach. Pacient by
mél byt po pfiblizné 10 az 12-hodinovém la¢néni, dale by nemél vecer pred
odbérem pozit jidlo s vysokym obsahem tuki a pokud je to mozné vysadit 1éky
24 az 72 hodin pfed odbérem. V neposledni fadé by pacient nemél kouftit, pozit
kavu, ¢i alkohol. U IM se jedna o pripady akutni, proto nelze brat tato doporuceni

v potaz [22, 36].

Odbér se nejcastéji provadi z pfedloketni jamky. K postupu odbéru
nelékafskym pracovnikem patfi priprava veskerych pomticek a dokumentt
k tomu potfebnych. Nasleduje kontrola totoZnosti pacienta. Poté pracovnik
nasadi turniket po dobu 1-2 minut a vyzve pacienta k zatnuti pésti. DalSim

postupem je:

e Dezinfekce mista vpichu;

e Peclivé uchyceni odbérové jehly do drzaku;

e Nasazeni ochrannych rukavic pro jednorazové pouziti;

e Uchopeni paze pacienta;

e Pfitisknuti Zily pomoci palce pfiblizné 2 az 5 cm pod vpichem;

e Vykonani venepunkce (odér krve z Zily);

e Uchopeni drzdku jehly a nasunuti zkumavky (zkumavka je drzena pod
mistem vpichu);

e Uvolnéni turniketu;
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e Zabranéni pohybu zkumavky béhem odbéru;

e UdrZovani konstantniho tlaku na konci zkumavky ve sméru jehly;

e Zkumavka je plnéna, dokud nedojde k vyrovnani tlaku;

e Po zastaveni toku krve vytaZzeni zkumavky z drzdku, pfipadné vloZeni
zkumavky jiné;

e Sterilni kryti mista vpichu jehly i s ni, na toto kryti se decentné zatlaci
a vysune se jehla;

e Nakonec je misto vpichu ocisténo a sterilné kryto [36].
Chyby zptisobujici nespravné vysledky

e Pacient nebyl nala¢no;

e Podani infuze do zily, ze které byl nasledné proveden odbér;

e Pacient nevysadil 1éky dle doporuceni lékare;

e Odbér probéhl v nevhodny cas (napt. po fyzické zatézi);

e DPaZe byla stazena po delsi dobu nebo doslo knadmérnému
,pumpovani

e Doslo k hemolyze;

e Byla pouzita nedistd jehla;

e Provedeni odbéru v misté nezaschlé dezinfekce;

e Pouziti tzké jehly k odbéru;

e Volné vytékani krve po kiiZi a ndsledné jeji sbirani do zkumavky;

e Neumérné tiepani s naplnénou zkumavkou;

e Skladovani plné krve v lednici;

e Vyuziti nepatfiénych zkumavek;

e Pouziti nevhodnych antikoagulac¢nich ¢inidel (¢i jejich Spatny pomeér);

¢ Spatné oznaceni zkumavek;

e Podrobeni krve teplu nebo sluneénimu zafeni;

e Nedodrzena doba transportu [36].
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4.1.3 Transport a skladovani vzorka

Zdravotnicky pracovnik odesilajici vzorky je zodpovédny za jejich bezpecnou
prepravu. To zahrnuje opatfeni vedouci k tomu, aby nedoslo k rozliti, zniceni
zkumavky nebo k jinym nehodam, pfi kterych by doslo k uvolnéni vzorku do
okoli. Obal, ve kterém je biologicky materidl umistén, nesmi byt znecistén krvi a
musi byt nalezité oznacen. Transport vzorkt do laboratofe je zprostfedkovan
sestrami, sanitafi, ¢i samotnym pacientem. V prostordach FN Plzen se
k transportu nejvice vyuZziva potrubni posta, kdy se vzorky posilaji v peclivé
uzavienych saccich. Doba transportu vzorku do laboratofe u pacienti
s podezienim na AIM musi byt, co nejrychlejsi. Pti vySetfeni akutnich pfipadui je

skladovani vzorki bezvyznamné [37].

4.2 Analyticka faze

4.2.1 Biochemické analyzatory

Ustav klinické biochemie a hematologie FN Plzett (UKBH FN Plzen) vyuziva
k laboratorni diagnostice kardidlniho troponinu T modularni analyticky systém

Cobas® 8 000, produkovany firmou Roche Diagnostics [38].

Cobas® 8 000 (obrazek 5) je diky jeho variabilité mozné rtizné sestavovat
pomoci jednotlivych moduld. Jeho zdkladni ¢ast je tvofena tzv. Core modulem.
Ten ma v sobé uloZenou vstupni a vystupni jednotku a systém, ktery slouzi

k transportovani stojank k uréitym modulam [39].
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Obrazek 5 — Cobas® 8 000 [39]

Pro stanoveni cTnT se konkrétné vyuzivd imunochemicky modul Cobas e 601
(obrazek 6). Jednd se o analyzator, ktery je plné automatizovany

a k diagnostice vyuziva elektrochemiluminiscenc¢ni technologii [40].

Obrazek 6 — Cobas e 601 [40]

Dalsi analyzatory

K stanoveni kardialniho troponinu I existuje vice testti od réiznych firem. Mezi
tyto podniky patfi spole¢nost Abbott; ke stanoveni c¢Inl vyuziva analyzatorti
Architect 12000 a Architect i1000. Dal$im analyzatorem je UniCel DXI 600 Access

Imunoassay System instituce Beckman Coulter. Mezi tyto firmy patfi i Siemens
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se svymi analyzatory Advia Centaur® XP/XPT. Veskeré tyto analyzatory jsou
zaloZzeny na imunochemickych principech, konkrétné chemiluminiscencnich

technologiich [41, 42, 43].

4.2.2 Stanoveni hs-cTnT hypersenzitivni metodou

Jde o metodu umozZnujici stanoveni c¢InT v pacientové plazmé ¢i séru.
Vyuziva se k diferencidlni diagnostice AIM. SlouZi i k rozdéleni rizika u osob
s AKS a pro posouzeni kardidlniho nebezpeci u pacientti s chronickym selhanim

ledvin [44].

Princip stanoveni

Vyuzivaji se zde dvé monoklondlni protilatky namifené proti lidskému
kardidlnimu troponinu T. Tyto protilatky jsou schopny rozeznat 2 epitopy

ulozené ve stfedni ¢asti bilkoviny ¢TnT [44].

Tento test je zaloZen na sendvicovém principu. Pfi prvni inkubaci se smicha
50 ul vzorku s biotinylovanou monoklonalni protilatkou proti kardidlnimu
troponinu T a monoklondlni protildtkou proti troponinu T, kterd je oznacena

rutheniovym komplexem. VSe reaguje za vzniku sendvi¢ového komplexu [44].

Pfi druhé inkubaci se pfidaji streptavidinem pokryté castice a pomoci
interakce mezi biotinem a streptavidinem vznikne komplex vdzany na pevnou

f4zi [44].

Nasleduje vtahnuti reakéni smési do méfici komtrky. Zde diky magnetiim
dochazi k uchyceni mikrocastic s navazanymi komplexy. Ty komponenty, které
se nenavazaly, jsou eliminovany roztokem ProCell/ProCell M. Nésledné napéti
privedené na pracovni elektrodu indukuje chemiluminiscenéni emisi fotoniti

a ta je zméfena fotondsobicem [44].
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Ze specificky vytvorené kalibrac¢ni kfivky pro analyzator dvoubodovou
kalibraci a pomoci master kfivky, jez se do analyzatoru nacte z ¢arového kddu

umisténého na c¢inidle, jsou stanoveny vysledky [44].

Celkova doba stanoveni ¢inni 18 minut. Pokud se jedna o vySetfeni statimoveé,

cas je zkracen o polovinu, tedy na dobu 9 minut [44, 45].

Reagencie — pracovni roztoky:

e M: mikrodastice potazené streptavidinem 12 ml (0,72 mg/ml),
konzervans;

e RI1: Anti-troponin T — Ab~biotin 14 ml, biotinylovand monoklonalni
anti — kardidlni protilatka proti troponinu T (mysi) 2,5 mg/l; fosfatovy
pufr 100 mmol/l; pH 6,0; konzervans; inhibitory;

e R2: Anti-troponin T-Ab~Ru(bpy)s?* 14 ml, monoklondlni anti-kardialni
protilatka proti troponinu T (mysi) znacend rutheniovym komplexem

2,5 mg/l; fosfatovy pufr 100 mmol/l; pH 6,0; konzervans [44].

U statimového vySetteni jsou reagencie stejné, lisi se jen v objemech lahvicek,

kdy objem M je 6,5 ml; R1 8 ml a R2 8 ml [44, 45].



Analytické vlastnosti metody

Tabulka 2 — Mezilehld preciznost stanoveni cInT vyjadiend jako variacni koeficient

(%) pii testoviani na UKBH FN v Plzni; uZity byly kontrolni vzorky firmy Roche [46]

Material Pocet méreni Pramér (ng/l) | CV (%)
PC Tropo T1 Roche 33 27,22 3,86
PC Tropo T2 Roche 38 1993,05 1,48

Tabulka 3 - Opakovatelnost stanoveni cTnT vyjddiend jako variacni koeficient (%)
pi testovdni na UKBH FN v Plzni; uZity byly kontrolni vzorky firmy SEKK s.r.o. [46]

Material Pocet méreni Pramér (ng/l) CV (%)
SEKK KM 4564 10 23,33 1,60
SEKK KM 4565 10 2490,00 0,55
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Tabulka 4 - Pravdivost stanoveni cTnT vyjadvend jako bias (%) pfi testovdni

na UKBH FN v Plzni; uZity byly kontrolni vzorky firmy SEKK s.r.0. [46]

Pravdivost (bias)

Material Pocet métfeni | Primér Cilova Bias (%)
(ng/1) hodnota (ng/l)

SEKK KM 4564 10 23,33 21,90 - 6,59

SEKK KM 4565 10 2490,00 2390,00 -4,18

Tabulka 5 - Preciznost stanoveni cITnT vyjadiend jako variacni koeficient (%) podle
ptibalového letdku firmy Roche, uzivajici séra pacientii; vybrdny byly vzorky

s koncentraci odpovidajict hodnotou cTnT vzorkiim testovanym na UKBH [44]

Preciznost podle firmy Roche

Materidl Pocet Priimér Opakovatelnost | Mezilehla
méfeni (ng/l) (CV%) preciznost
(CV %)
Lidské sérum 3 | 84 23,4 1,4 2,2
Lidské sérum 6 | 84 2647 0,7 16

Dalsi vlastnosti (nebyly v laborato¥i UKBH FN Plzeri ovéfovany):
Mez detekce: 5 ng/l

Mez stanovitelnosti: 13 ng/l (tj. od této hodnoty lze vydavat vysledek jako
cislo, tj. kvantitativné) [44].
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4.2.3 Stanoveni ¢Tnl hypersenzitivni metodou

Na pristrojich firmy Abbott

Jde o chemiluminiscenéni test spouzitim mikrocastic, ktery slouZzi
ke kvantitativnimu stanoveni kardialniho troponinu I v plazmé nebo séru
pacienta. Vysledné koncentrace cInl slouzi k diagnostice IM, ¢i k stratifikaci

rizika u osob s AKS [47].

Princip stanoveni

Principem je dvoustupriovd imunoanalyza. V prvnim kroku se smicha vzorek,
testovaci diluent a protilatky proti troponinu I potazené paramagnetickymi
mikrocasticemi. = Ve  vzorku  pfitomny  troponin I se = vaze
s protilatkami proti troponinu I pokrytymi mikrocasticemi. Nasleduje inkubace,
promyti a vdruhém kroku pridani anti-troponin konjugatu, oznaceného
akridiniem. Poté dochazi opét k inkubaci a promyti. Do reakéni smési se pfidaji
predspoustéci a spoustéci roztoky. Vznikld chemiluminiscencni reakce se méfi
jako relativni svételné jednotky. Je zde pfimd iimeéra mezi témito jednotkami
detekovanymi systémovou optikou analyzatoru a mnozstvim troponinu I ve
vzorku. Koncentrace cTnl se odecita v poméru ke standardni kfivce, ktera je

stanovenad prostfednictvim kalibratori o zndmé koncentraci troponinu I [47].

Reagencie — pracovni roztoky:

e Mikrocastice: 1 nebo 4 lahvicky (6,6 ml/27,0 ml) mysi monoklondlni
protilatka proti troponinu I potazend mikrocasticemi v TRIS pufru
s proteinovymi stabilizatory; konzervacni latky; antimikrobialni latky;
e Konjugat: 1 nebo 4 lahvicky (59 ml/26,3 ml) mysi monoklondlni
antitroponin I konjugat oznaceny akridiniem v pufru MES

s proteinovym stabilizatorem;
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e Test diluent: 1 nebo 4 lahvicky (10,0 ml1/50,9 ml) troponin I diluent pro
stanoveni, obsahujici proteinové stabilizatory v fosfatovém pufru;

konzervacni prostfedek ProClin 300 [47].

Na pristrojich firmy Beckman Coulter

Opét se jednd o chemiluminiscenéni imunoanalyzu slouZici ke
kvantitativnimu stanoveni koncentraci srdecniho troponinu I v pacientové séru

nebo plazmé [48].

Princip stanoveni

Tento test je zaloZen na sendvicovém principu. Do reakéni smési se prida
monoklondlni protilatka namifend proti c¢Inl konjugovana s alkalickou
fosfatdzou, ddle pufr a vzorek spovrchové aktivnimi latkami. Nasleduje
inkubace a pfidani paramagnetickych ¢&astic potazenych monoklonalni
protilatkou proti cInl. Dochdzi k vazbé lidského cTnl a protilatek
nasmérovanych proti cTnl na pevnou fazi. Mezitim reaguje protildtka proti cTnl
oznacena alkalickou fosfatdzou s riznymi antigennimi misty na molekulach
cTnl. Po nasledné inkubaci jsou komponenty vazané na pevnou fazi drZeny
v magnetickém poli a nenavazané slozky jsou vymyty. Nakonec se do smési
pfidd chemiluminiscencni substrat a vzniklé zafeni je zméfeno pomoci
luminometru. Produkce svétla je pfimo umérnd koncentraci cInl ve vzorku

a jeho mnozstvi je stanoveno pomoci vicebodové kalibra¢ni kfivky [48].
Reagencie — pracovni roztoky:
e Rla: paramagnetické castice potazené mySim monoklonalnim

protilidskym srde¢nim troponinem I suspendovanym v pufrovaném
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solném roztoku TRIS se surfaktantem, bovinnim sérovym albuminem,
matrici, < 0,1% azidem sodnym a 0,1% ProClinem 300;

e Rib: 0,1 N hydroxid sodny;

e Ric: TRIS pufr, surfaktant, < 0,1% azid sodny, 0,1% ProClin 300;

e Rld: my3i monoklonalni protilatka namifena proti cTnl konjugovana
na alkalickou fosfatdzu zfedéna v ACES pufrovaném solném roztoku
s povrchové aktivni latkou, matrici BSA, proteiny (bovinni, kozi, mysi),

< 0,1% azid sodny, 0,25% ProClin 300 [48].

Na pristrojich firmy Siemens

Jako u predeslych metod i zde se jedna o metodu pro kvantitativni stanoveni

cInl v séru nebo plazmé pacienta, kterd se vyuziva k diagnostice AIM [49].

Princip stanoveni

Jedna se o enzymy znaceny chemiluminiscencni test. Pevna faze je pokryta
mysi monoklondlni protildtkou proti troponinu I. Kapalnd faze je tvofena
alkalickou fosfatdzou navazanou na polyklondlni kozi protilatky proti cTnl.
Nasledné se pfidd vzorek pacienta, ¢inidlo a smés se inkubuje po dobu
30 minut. Zde dochdzi prostfednictvim troponinu I k tvorbé sendvicového
komplexu protilatek s monoklonalni protilatkou proti cTnl a enzymem znacenou
polyklondlni protilatkou proti troponinu I v ¢inidle. Nenavazané slozky jsou
vymyty. Nakonec se pfidd chemiluminiscencni substrat a vysledny signadl je

vytvoren v poméru k vazanému enzymu [49].

Reagencie — pracovni roztoky, doddvané materidly:

e Troponin I sada koralki: 200 koralkti pokrytych monoklonalni mysi

protilatkou proti troponinu I;
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e Troponin I reagent wedge: 21 ml alkalické fosfatazy konjugované na
polyklonalni kozi protilatku proti troponinu I v pufru s konzervacni
latkou;

e Troponin I Adjustors (nastavovac): troponin I v lyofilizované nelidské
sérové matrici s konzervacni pfisadou;

e Multi-Diluent 1: lahvicka obsahujici koncentrované lidské normalni
sérum, které zahrnuje nizké aZ nedetekovatelné hodnoty troponinu I;
konzervacni systém;

e Chemiluminiscenc¢ni substrat [49].

4.3 Postanalyticka faze

Tato faze je zalozend na vzajemné spolupraci laboratore a lékare. V této casti
je zahrnuta interpretace vysledki vzhledem knormalnim hodnotam, ke
klinickému obrazu pacienta, ¢i k vysledkiim ostatnich laboratornich vySetfeni.
Cilem této faze je zajisténi co nejrychlejsi informovanosti ordinujiciho lékate

o spravnych vysledcich pacienta [22].
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5 VYSLEDKY

Tato cast prace ukazuje vyznam stanoveni kardidlniho troponinu na tfech
kazuistikdch. Dvé znich se tykaji pfipadid, kdy stanoveni hypersenzitivniho
kardidlnitho troponinu prispélo ke stanoveni diagndzy akutniho infarktu
myokardu, i kdyz jeho dalsi znamky (potiZe nemocného, laboratorni vysetteni,
zobrazovaci metody) pro tuto diagndézu nesvédcily. Je to v pfipadé
tzv. akutniho non-Q infarkt myokardu 2. typu pfi akutnim stavu (infarkt
podminény ischemickou nerovnovdhou podle 4. univerzdlni definice IM).
Pfi¢inou neni uzavér velké vétve véncité tepny, ale hypoperfuze myokardu pri
dehydrataci, hypotenzi, neschopnosti hemoglobinu prenaset kyslik pfi otravé

oxidem uhelnatym apod.

Treti kazuistika naopak ukazuje pfipad nemocné, ktera méla vysokou hladinu
hs-cTnl, kterd byla zptlisobena jeho vazbou na protilatku, a nikoliv infarktem

myokardu.

5.1 Kardidalni troponin prfispiva k diagnostice infarktu
myokardu

5.1.1 Kazuistika 1 (otrava oxidem uhelnatym)

Anamnéza a nynéjsi onemocnéni

e Muz, 36 let;

e Nalezen v automobilu, ktery mél hadici do kabiny zavedené vyfukové
plyny, nasledné byl transportovan do FN Plzen;

e Pacient byl somnolentni, z dechu byl citit alkohol, hydratace byla
priméfend, meél cisté sklipkové dychdni a pravidelnou srdec¢ni akdi,

110/min;
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e Pfi pfijmu byla pomoci pulzniho oxymetru naméfena saturace O:

98 %;

e DPacient se snicim nelécil, ale trpél chronickym abtuzem etanolu

a patologickym hracstvim.

Biochemické laboratorni vySetfeni

Tabulka 6 — Vysledky laboratorniho vySetieni

Metoda Vysledek Jednotka
pH 7,23 -

pCO2 4,5 kPa

BE -13,6 mmol/]
Laktat 10,7 mmol/l
Na* 138 mmol/]
Glukoéza 5,7 mmol/l
Urea 3,3 mmol/l
Osmolalita 338 mmol/kg
pO: 22,8 kPa
COHb 0,357 -

O:Hb 0,98 -

SO2 0,62 -

Parcidlni tlak kysliku (déle jen pO:) 22 kPa byl zvyseny. Vysoké hodnoty pO:

VI/Ve

Frakéni saturace, coz je podil oxyhemoglobinu (déle jen O:2Hb) k hemoglobinu

celkovému byla pouze 0,62. Saturace hemoglobinu kyslikem (funk¢ni saturace —
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pomér O:Hb a hemoglobinu schopného prenaset kyslik) byla 0,98, coz je

normalni hodnota.

Pulzni oxymetr méfi oxyHb a COHb (karboxyhemoglobin); pokud se jedna o
otravu oxidem uhelnatym (dale jen CO), je saturace hemoglobinu falesné
zvySend. Vypocet saturace z pO: dava velkou chybu a u otravy CO zcela
nefunguje — na rozdil od saturace hemoglobinu, ktera je méfena v laboratofi

pfimou metodou a jejiz hodnoty jsou spravné.

Frakcni saturace 1épe ukazuje schopnost krve prenaset kyslik u nemocnych
otrdvenych CO nebo s methemoglobinémii. Jde o pomér O:Hb k celkovému
hemoglobinu, zahrnujicimu i tzv. dyshemoglobiny (karbonylhemoglobin,

methemoglobin), které nemaji schopnost prenaset kyslik.

Pacient byl 1écen inhalaci kysliku pfi normalnim tlaku. Pét hodin po pfijeti byl
proveden kontrolni odbér, ktery zaznamenal pokles COHb na 0,007, SOz stoupla
na 0,94.

Hodnota hs-cTnT byla po pfijeti 10 ng/l a hodnota za 5 hodin byla 110 ng/1 (99.
percentil je 14 ng/l); déle se stanovila hladina myoglobinu, ktera byla
141 pg/l (horni referenéni mez pro muze je 72 ug/l). Tyto hodnoty poukazuji
na prodélany akutni non-Q infarkt myokardu 2. typu, kdy zvysené hodnoty
mél pfitom EKG kfivku bez loZiskovych ischemickych zmén — bez stanoveni

hs-cTnT by nebylo mozno diagnézu AIM stanovit.
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5.1.2 Kazuistika 2 (dekompenzovany diabetik)

Anamnéza a nynéjsi onemocnéni

e Muz, 77 let, diabetik zavisly na inzulinu od roku 1977, lé€eny pomoci
inzulinové pumpy (posledni 3 dny pumpa nefunk¢ni);

e Den pred pfijetim opakované zvracel, v den prijeti zhorSeni dychani;

e Byl somnolentni, spolupracoval;

e Kussmaulovo dychani (hluboké, namahavé dychani), cyanoticka akra,
pritomny zndmky centralizace krevniho obéhu, oligurie, krevni tlak
80/55 mm Hg, i kdyZ se jednalo o hypertonika;

e Dosavadni diagndzy: diabeticka proliferativni retinopatie, diabeticka
periferni polyneuropatie, fibrilace sini, warfarizovan, arteridlni
hypertenze,  hypercholesterolémie, = mikroskopickd  hematurie

(dispenzarizovan urologem).
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Biochemické laboratorni vySetfeni

Tabulka 7 — Vysledky laboratorniho vysetieni

Metoda Vysledek Jednotka
Glukoéza 68,5 mmol/l
Na* 125 mmol/]
K+ 7,2 mmol/]
Cl 90 mmol/]
Urea 17,3 mmol/l
Kreatinin 257 pmol/l
pH 6,85 -

pCO2 2,9 kPa
HCOs 3,9 mmol/l
BE -299 mmol/]
Laktat 51 mmol/l

Mo¢ chemicky: glukdza 4, ketolatky 3, krev 2

Byly nalezeny patologické hodnoty CK, myoglobinu a hs-cTnT viz tabulka 8.

Pacient netrpél bolestmi na hrudi.

echokardiografie byly fyziologické.

VysSetteni

EKG, koronarografie a
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Tabulka 8 — Vysledky laboratorniho vySetieni

Cas po pfijeti Referencni | Jednotky
hodnoty
Oh 4h 9h 21h 45 h
CK 6,7 11,3 17,6 23,6 13,8 <3,2 pkat/1
Myoglobin | 1380 | 2720 | 2310 | 1700 630 <72 ug/l
hs-cTnT 122 373 1299 | 2798 | 1421 <14 ng/l

Pacient prodélal non-Q infakrt myokardu 2. typu, ktery by bez stanoveni
hs-cTnT nebyl prokdzan. Pévodem byla hypoperfuze srdec¢niho svalu

v dtsledku dehydratace a hypotenze.

5.2 FalesSné zvyseny kardidlni troponin

Jiz od roku 1960 vime, Ze makroanalyty zapficifiuji mylné zvysené hodnoty
laboratornich stanoveni. Ocekdva se, Ze vétsi ¢ast makroanalytli je sloZena
z analytu, ktery je vazany na specifické autoprotilatky pro tento analyt. Touto
vazbou vznikd komplex, ktery se kvili své vysoké molekulové hmotnosti
dostava z obéhu po delsi dobu, oproti analytu volnému. Tato zaleZitost se tyka
kardidlnich troponinti, hormont stimulujicich Stitnou zldzu, ¢ prolaktinu

a enzymu [50].

Autoprotilatky tvofici komplexy makroanalyti se nepokladaji za patologické
i presto, ze existuji ptiklady spjaté s poruchami autoimunitniho charakteru.
U 2 az 20 % osob snebo bez pritomnosti onemocnéni srdce se nachazi

troponinové autoprotilatky. Ty jsou cileny bud na ¢cInT nebo cTnl [50].
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5.2.1 Gelova filtrace (gelova permeacni chromatografie)

Pfi této metodé dochdzi k separaci molekul v zavislosti na jejich tvaru
a velikosti. Separace nastava v usporadani kapalina — kapalina. Stacionarni faze
je tvofena kapalinou upevnénou v gelu, diky tomu nedochazi ke smichani této
faze s fazi mobilni. Mobilni fazi je taktéz kapalina, ktera protéka mezi gelovymi
casticemi. Tyto castice jsou kulovité a jejich soucasti jsou pdry o znamé velikosti.
Separace jednotlivych sloZek je zaloZena na schopnosti rozdélenych molekul
prochdzet pory staciondrni faze. Velké molekuly nejsou schopny projit pory gelu
a jsou tedy z gelu vylucovany nejrychleji. Naopak molekuly malé pronikaji do
gelovych castic. Poté diky difuzi se castice dostanou ven a opét

do jiné gelové ¢astice. Malé molekuly jsou zpomalovany a eluuji tedy pozdéji [51].

Ke gelové filtraci se nejcast€ji vyuziva hydratovaného prokfizeného dextranu.
Jde o polymer glukdzy, ktery ma vysokou molekulovou hmotnost; je tvofen
bakterii  Leuconostoc  mesenteroides a makomeréni ndzev Sephadex.
Pro tucely odliSeni volného cTnl (molekulovd hmotnost 23,9 kDa) a jeho
komplexu s imunoglobulinem G (molekulovd hmotnosti 23,9 + 150 kDa) byl
zvolen Sephadex G-100 [51].
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5.2.2 Kazuistika 3 (makrotroponin)

Anamnéza a nynéjsi onemocnéni

e Zena, 57 let, kuracka (denné 5 cigaret);
e Interné nestonajici;
e Kvuli amentnimu stavu s éastecnou amnézii pfijata do nemocnice

Privamed v Plzni, podobny stav prodélala pfed dvéma roky.

Po pfijeti potiZe téméf vymizely. Provedeno neurologické vySetfeni véetné CT
mozku, kde byl ndlez negativni. Na EKG inferolaterdlni (tykajici se spodni
a zevni strany stény) zmény nejistého stafi a zaroven pozitivita cTnl v hodnotach
1782 ng/l, kdy 99. percentil je 13 ng/l. Pacientka byla pfesunuta na jednotku
intenzivni péce (dale jen JIP), kde dodatecné uvedla 4 dny starou palivou bolest
na hrudi, kterd vznikla za klidu a vystfelovala zpod levé lopatky ke sternu. Tato
bolest vymizela po par hodinach. Béhem pobyvani na JIP
byla bez bolesti na hrudi a strvalym sinusovym rytmem se sklonem
k bradykardii. Na echokardiografickém vysetfeni byla prokazana normalni
systolicka funkce levé komory srdce, bez chlopennich vad. Rentgen plic ukazal
zfetelnéjsi bronchidlni kresbu, bez loZiskovych zmén a bez méstnani v malém
obéhu, dale i nezvétSeny stin srdce. Stanoveni hs-cTnl opét s pozitivnim nalezem

v hodnotach 1741, 3 520, 3 622 ng/1.

Pacientka byla prelozena na JIP Kardiologické kliniky FN Plzen, kde byla
provedena casna koronarografie pro suspektni non-Q infarkt myokardu

inferolateralné.
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Dalsi laboratorni vysetfeni

Tabulka 9 — Vysledky laboratorniho vySetieni

Metoda Vysledek Jednotka
S-ALT 0,38 pkat/1
S-AST 0,41 pkat/1
S-ALP 1,55 pkat/1
S-GGT 0,72 pkat/1
S-CK 3,38; 2,64, 1,87 pkat/1
S-Kreatinin 68 pmol/l
S-Urea 41 mmol/l
S-Glukéza 4,90 mmol/]
S-Cholesterol 5,97 mmol/]
S-Triacylglyceroly 1,24 mmol/l
S-HDL cholesterol 1,76 mmol/]
S-LDL cholesterol 3,65 mmol/]
S-CRP 14 g/l
S-Myoglobin 66; 52; 45; 58 ug/l

Cerveny krevni obraz bez patologického nélezu, pocet trombocytt

a leukocytt (B leukocyty 7,81 - 10°/1) v normé.

Koronarografické vySetfeni ukdzalo bezvyznamné stendzy obou koronarnich
tepen, kdy frakéni pratokova rezerva 0,85 vypovidala o jejich funkcéni

bezvyznamnosti.

Tlak pacientky byl v normé (130/70 mm Hg, pulz 40 — 50/min). EKG kfivka

ukdzala sinusovou bradykardii 44/min, jinak byla kfivka fyziologicka.
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Tabulka 10 — Vysledky laboratorniho vysetfeni pfi hospitalizaci na Kardiologické

klinice
Metoda Vysledek Jednotka
S-CRP 1 mg/1
S-CK 1,73 ukat/1
S-myoglobin 23 ug/l
P-hs-cTnT 7; 34 (pfed a po koronarografii) | ng/l

Pfi laboratornich vysSetfenich byl pfitomen rozpor mezi stanovenim hs-cTnl
a hs-cITnT, kdy hodnota hs-cTnT pred koronarografii byla 7 ng/l (99. percentil je

14 ng/1). Oproti tomu hodnoty hs-cTnl byly opétovné vyrazné zvysené.

Nespravny vysledek pfi uziti imunoanalytickych metod muZe zptsobit
pritomnost tzv. heterofilnich protilatek (nejcastéji mysSich) v séru pacienta.
Falesné zvySenou koncentraci cTnl, zplisobenou pfitomnosti heterofilnich
protilatek, popsali ve své praci Zaidi a Cowell. Z tohoto divodu se nejdiive
inkubovalo sérum pacientky ve zkumavce urcené k eliminaci heterofilnich
protilatek (Heterophilic Blocking Tubes; IBL International GmbH, Hamburg,
Némecko). Ke snizeni méfené koncentrace cITnl nedoslo, vliv heterofilnich

protilatek mohl byt tedy vyloucen [52, 53].

Dal$i moznou pfi¢inou zvysSené koncentrace cTnl je pfitomnost komplexu
troponinu s autoprotilatkou, tzv. maktrotroponinu, na coz uvedl podezieni
konziliaf z Ustavu klinické biochemie a hematologie FN Plzen. K urceni velkosti

molekuly proteinu se obvykle uziva gelova filtrace.

Nasledné se pritomnost maktrotroponinu I prokazala vysSetfenim pomoci

gelové filtrace na Sephadexu G-100, jak ukazuje nasledujici obrazek 7. Cerveny
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graf ukazuje, jak se pfi gelové filtraci chova ,normalni” cTnl, ktery ma
molekulovou hmotnost 23,9 kDa (sérum nemocného s prokazanym akutnim
infarktem myokardu). Modra ¢ara pak ukazuje déleni kardidlniho troponinu I
nasi nemocné: komplex simunoglobulinem ma molekulovou hmotnost
23,9 + 150 = 173,9 kDa, proto vychazi z kolony naplnéné Sephadexem G-100

mnohem dfive; na grafu je vidét i maly podil volného troponinu.
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Obrizek 7 — Pritkaz ptitomnosti maktrotroponinu I gelovou filtraci. Modry graf —
makrotroponin, maximum ve frakci 3 — 4, cerveny graf: pacient s normdlnim cTnl,

maximum ve frakci 6

Nemocnd byla obéhové i ventila¢né stabilni bez ndvratu hrudni bolesti a se
sklonem k sinusové bradykardii 40/min, ktera trvala delsi dobu a pacientka
ji dobfe sndSela. Dale byla provedena transezofagealni echokardiografie
zdtvodu eventudlniho kardioembolizaéniho zdroje, coz bylo nasledné
vylouceno. Kvtli dvéma probéhlym amentnim staviim neurolog navrhl dalsi
vySetfeni; pacientka byla pfeloZzena zpét na Interni oddéleni nemocnice

Privamed.
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6 DISKUZE

Laboratofr FN Plzenn vznikla konsolidaci dvou pracovist, a to klinické
biochemie a klinické hematologie. Spojenim vzniklo spoustu vyhod jako
napiiklad moZnost spolecné vyuzivat urcité pristroje, prostory, zaméstnance

nebo spole¢nou databazi [54].

Jedna se o laboratof garantujici kvalitu nabizenych sluzeb v rdmci normy CSN
EN ISO 15189:13, ktera spliuje personalni, technické a administrativni naroky
Auditu II NASKL (Nérodni autorizaé¢ni stfedisko pro klinické laboratote) [54].

UKBH FN Plzen vyuziva ke stanoveni kardialnich troponint
hypersenzitivnimi  metodami  analyzator = Cobas® 8000, konkrétné
imunochemicky modul Cobas e 601. Vyhodou téchto analyzatort je jejich plna

automatizace, diky niZ se maximalizuje vylouceni lidskych chyb.

Provoz téchto pfistroju je preferovan velkymi laboratofemi s vys$Sim poctem
vzorkt. Pro laboratofe mensiho typu by byla jeho koupé a provoz finanéné

narocnd, proto Ize volit levnéjsi varianty téchto analyzatord.

FN Plzen vyuziva testy pro stanoveni cInT spole¢nosti Roche Diagnostics. Je
ale mozné pouzit i jiné, pro vySetfeni cTnl. Tyto testy poskytuji napriklad firmy
Abbott, Beckman Coulter, ¢i Siemens. Vybér téchto testti si urcuje sama laboratof.
Hlavni vyhodou metody stanoveni hs-cTnT oproti metoddm hs-cTnl je jeji delsi
vyvoj, a tedy i delsi vyuzivani v klinické praxi. Tato vyhoda poskytla jiz zminéné
metodé jeji vysokou citlivost. Jinou znacnou vyhodou stanoveni
hs-cTn je jejich ¢asna detekce, diky niz doslo k nahrazeni stanoveni myoglobinu,

jakoZto brzkého, ale srde¢né nespecifického markeru pro diagnostiku IM.

Klaboratorni diagnostice IM se dfive vyuzivaly markery LD, CK, AST, ¢i

myoglobin. Tyto metody v dnesni dobé jiz nejsou pouzivany kvili pfitomnosti
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téchto analyt i v jinych tkdnich. Tudiz se jedna o markery srde¢né nespecifické
a pfi jejich stanoveni nelze fici, zda je zména hodnot téchto markert vyvolana
poskozenim srdce, ¢i jiné tkané. Oproti tomu Ize u srdec¢nich troponintt T a I
rozliSit jejich primarni strukturu v pricné pruhovaném svalstvu a myokardu
imunochemickymi metodami a mtZeme je tak povaZovat za specifické pro

srdecni sval.

V kapitole vysledky se prace zabyva dvéma kazuistikami pacientti, kde by bez

vySetfeni kardidlnich troponinti nebyl IM jednoznacéné diagnostikovan.

V prvni kazuistice se jedna o 36letého muze, ktery se pokusil o sebevrazdu
zavedenim vyfukovych plynt do kabiny automobilu. Bylo provedeno
laboratorni stanoveni hs-cTnT, pfi¢emz vstupni hodnota byla 10 ng/l, ale za pét
hodin stoupla na hodnotu 110 ng/l (99. percentil je 14 ng/l). Také hodnota
myoglobinu byla dvojndsobné zvysend od normy, a to na 141 ug/l (horni
referenéni mez u muzt je 72 ug/l). EKG vysetteni bylo fyziologické. Vysledky
potvrdily, zZe pacient prodélal non-Q infarkt myokardu 2. typu, tedy IM, kdy je
pfitomna nerovnovdha mezi pozadavky a zdsobenim myokardu kyslikem.
do srde¢niho svalu z davodu otravy oxidem uhelnatym. Rozpoznani vzniku
AIM by bez stanoveni hs-cTnT nebylo mozné a pro pacienta by to tak mohlo byt

i fatalni.

Druhd kazuistika poukazuje na muZze 77letého dekompenzovaného diabetika.
Bylo mu provedeno laboratorni vySetfeni, kde byly zjistény hodnoty CK,
myoglobinu a hs-cInT vyrazné zvySené (viz Tabulka 8). Pacient byl bez
klinickych pfiznakt IM a vysledky vySetfeni EKG, koronarografie

a echokardiografie byly v normé. Nasledné byla muzi diky stanoveni hs-cTnT
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urcena diagnoza non-Q IM 2. typu z diivodu hypoperfuze myokardu, jejiz

pric¢inou byla dehydratace a hypotenze.

Ve vysledcich je uveden i priklad falesné zvyseného kardidlniho troponinu.
Vtomto pfipadé se jedna o 57letou Zenu, kterd byla pfijata do plzenské
nemocnice Privamed v disledku jeji desorientovanosti s ¢aste¢nou amnézii.
Zené byla provedena pocitacovéa tomografie mozku bez nalezu a EKG, kde byly
zjistény inferolaterdlni zmény nejistého stari. Laboratorné byly zvySené hladiny
cInl na hodnoty 1782 ng/l (99. percentil je 13 ng/l). Byly provedeny i dalsi
vysetfeni echokardiografie a rentgen plic, které byly bez patologického nalezu.
Pro opétovné zvysené hodnoty hs-cTnl v hladinach 1741, 3 520, 3 622 ng/1 byla
pacientka pfelozena do FN Plzen. Zde nasledovala dalsi vySetfeni, vSe bez
vyznamnych zmén. Laboratorni vysetfeni hs-cTnT vyslo fyziologické. Konziliar
z Ustavu klinické biochemie a hematologie FN uvedl podezieni na p¥itomnost
makrotroponinu I. Nasledovala metoda gelové filtrace na Sephadexu G-100, ktera
vyskyt makrotroponinu I prokdzala. Ten zptisoboval faleSné zvySené hodnoty
pfitomnosti tzv. heterofilnich protilatek (nejcastéji mysich) v séru pacientky.
Tento poznatek byl ale vyvracen pomoci zkumavkové metody k tomu urcené.
Podeztelé vtomto pifipadé bylo, Ze Zena v zavislosti kjejim potizim méla
vyrazné vysoké hodnoty hs-cTnl prakticky beze zmén, kdy nebyl sledovan
narist ani pokles hodnot, ktery je pro AIM typicky. Infarkt myokardu byl
vylouden stanovenim jiného typu troponinu - ¢TnT; jeho koncentrace byly
normalni (maly vzestup po koronarografii se dal ocekavat); rovnéz koncentrace

myoglobinu a aktivita kreatinkinazy byly v rdmci referenénich hodnot.

Pokud by byla pacientka pfijata rovnou do FN Plzenn stanovena hladina

hs-cTnT by byla v normé a veskerad podezieni na AIM by byla vyloucena.
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7 ZAVER
Cilem této prace bylo na doloZzenych kazuistikdch poukazat

na nezastupitelnost stanoveni hypersenzitivnich srdecnich troponint

v diagnostice IM. V kapitole metodika byly tyto metody stanoveni popsany.

V teoretické ¢asti prace je objasnéna aterosklerdza, jako hlavni pfi¢ina infarktu
myokardu. Dale je zde popsdna 4. univerzalni definice IM a v této ¢asti se prace

zamérfuje i na laboratorni a nelaboratorni charakteristiku diagnostiky IM.

V éasti vysledky jsou predlozeny tfi kazuistiky. V pfipadé prvnich dvou
kazuistik se jednalo o IM 2. typu a tfeti kazuistika popisuje falesné zvysené
hladiny kardidlniho troponinu I zplisobené vazbou troponinu na protilatky.
U prvni a druhé kazuistiky byl IM diagnostikovan pouze diky stanoveni
hypersenzitivnich kardialnich troponinti a je tedy na téchto prikladech doloZena

jejich nenahraditelnost.
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8 SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

AIM - akutni infarkt myokardu

AKS - akutni koronarni syndrom

ANP - atridlni natriureticky peptid

AST — aspartataminotransferaza

BNP - natriureticky peptid typu B

CK - kreatinkindza

CLIA - chemiluminiscencni imunoanalyza
CNP - natriureticky peptid typu C

CO - oxid uhelnaty

COHb - karboxyhemoglobin

CRP — C-reaktivni protein

CT - pocitacova tomografie

cTnl — kardialni troponin I

cTnT - kardialni troponin T

CV —variac¢ni koeficient

CR - Ceské republika

DLP - dyslipoproteinémie

ECLIA - elektrochemiluminiscen¢ni metoda
EKG - elektrokardiografie

ELISA - enzyme-linked immuno sorbent assay
FN Plzen — Fakultni nemocnice Plzen

HDL - high density lipoproteins (lipoproteiny o vysoké hustoté)
hs-cTn — hypersenzitivni kardialni troponin
hs-cTnl - hypersenzitivni kardialni troponin I
hs-cTnT - hypersenzitivni kardialni troponin T
IDL - intermediate density lipoproteins (lipoproteiny o stfedni hustoté)

ICHS - ischemicka choroba srdec¢ni
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IM - infarkt myokardu

JIP —jednotka intenzivni péce

KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni

LD - laktatdehydrogenaza

LDL - low density lipoproteins (lipoproteiny o nizké hustot¢)
NASKL - Narodni autorizacni stfedisko pro klinické laboratore
O:Hb — oxyhemoglobin

PCSKO9 - proprotein konvertaza subtilisin kexin typu 9

pO2 — parcidlni tlak kysliku

STEMI — infarkt myokardu s elevacemi ST tseku

TAG - triacylglyceroly

UKBH - Ustav klinické biochemie a hematologie

VLDL - very low density lipoproteins (lipoproteiny o velmi nizké hustoté)
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