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Souhrn

Biomarkery srdecniho poskozeni jsou v poslednich letech velmi dynamicky se rozvijejici casti klinické
biochemie. Zavadeni novych biomarkerii srdecniho poskozeni je velmi rychle, vétsinou bez Sirsich klinickych
a analytickych zkuSenosti. Behem kratké doby nekolika malo let to jsou nové metody na stanoveni myoglobi-
nu, stanoveni troponinii, CKMBmass koncentrace, hsCRP, BNP, NT-proBNP, IMA a dalsi. Tato vySetreni
meéni zasadné nds pohled na diagnostiku, urceni progndzy a monitorovani terapie u akutnich korondrnich
syndromii. Pritom nekteré markery kardialniho poskozeni, jako napv. cTnl, nemaji pri stanoveni soupravami
od riiznych firem tato vySetieni harmonizovana (standardizovana). Proto se biochemické a kardiologické spo-
lecnosti snazi standardizovat vysetieni biomarkerii kardidlniho poskozeni a dat ndavody k jejich optimadlnimu
klinickému vyuziti. Ve svém sdelenti strucné referujeme o doporucenich odbornych spolecnosti, ktera byla
vydana od r. 1999. Sirsi informaci podavime o navrhu doporucent, ktery vydala Narodni akademie klinické
biochemie v USA o stanoveni a klinickém vyuziti biomarkerii u akutnich srdecnich syndromii a srdecniho
selhavani v roce 2004.
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Acute Coronary Syndrome and Heart Insufficiency Biomarkers

Summary

In the recent years myocardial damage biomarkers have been the most rapidly developing part of clinical
biochemistry. Implementation of new myocardial markers has been very fast, mostly without profound
clinical and analytical experience. During a short period of time, new methods concerning determination of
myoglobin, troponins, CKMB mass concentration, hs CRP, BNP, NT-proBNP and IMA and other methods
have been introduced. These testing methods essentially change our view of diagnostics, prognosis and
optimal therapy of acute coronary syndromes. The determination of some myocardial damage biomarkers
as, for example, cTnl is not synchronized in assays used by different companies. Thus, biochemical and
cardiological societies make an effort to standardize the determination of myocardial damage biomarkers
and to give instructions for their optimal clinical application. Our report presents recommendations of
medical societies which have been published since 1999. We give detailed information on suggested
guidelines, issued by the US National Academy of Clinical Biochemistry in 2004, and also on determination
and clinical application of acute coronary syndrome and heart failure biomarkers.

Key words: Myocardial damage biomarkers; Acute coronary syndrome; Heart failure; Troponins; Standardization.

V prubéhu padesatych let byla snaha kardiologti
ziskat spolehlivou a rychlou laboratorni metodou
informaci o nekréze myokardu. Béhem celé druhé
poloviny minulého stoleti pak dochazelo ke zvy-
Sovani kardiospecificity biochemickych markerti
poskozeni myokardu. Piedev§im to bylo sériové
stanoveni aktivity kreatinkinazy (CK) a izoenzymu
CKMB, které bylo po fadu rokti zlatym standar-
dem pro diagnostiku akutniho infarktu myokardu

(AIM). V poslednich deseti letech probiha rozsito-
vani spektra biochemickych markerti kardialniho
poskozeni velmi dynamicky a kontinualné. Doslo k
inovaci metody na stanoveni myoglobinu, k zave-
deni srdecnich troponini (cTnl a cTnT), stanoveni
koncentrace CKMBmass, ke zvyseni citlivosti sta-
noveni CRP (hsCRP) a k zavedeni BNP a NT-
-proBNP do klinické praxe (7). Snaha klinickych
biochemiktl a kardiologti je postihnout pomoci bio-



ROCNIK LXXIII, 2004, ¢. 4

VOJENSKE ZDRAVOTNICKE LISTY 125

markeri vSechny etapy a stupné poskozeni myo-
kardu u akutnich koronarnich syndromt (AKS).

AKS zahrnuje komplex klinickych symptomt
vyvijejicich se pfi akutni ischémii myokardu. Ne-
mocni s AKS mohou byt rozdéleni do dvou vel-
kych skupin na zéklad¢ dvanactisvodového EKG
(6, 9): na AKS s novou elevaci useku ST na EKG
»ST-elevation myocardial infarction” (STEMI) a na
AKS bez elevace useku ST ,,non-ST elevation ACS*
(NSTEMI).

Dodnes bylo popsano 5 hlavnich pficin vzniku AKS:
1. ruptura aterosklerotického platu s naslednou
akutni trombozou,
2. progresivni mechanicka obstrukce,
3. zanétlivy proces,
4. sekundarni nestabilni angina pectoris (zptiso-
bena napf. anémii nebo hyperthyroidismem),
5. dynamicka obstrukce (koronarni vazokon-
strikce).
Jen vzacné se kterakoli z téchto pficin vyskytu-
je izolovang.

Prudky nastup nové generace kardialnich bio-
markerti s sebou pfinesl fadu metodickych a inter-
pretacnich otazek. Proto pokracuje usili jak spolec-
nosti biochemickych, tak i kardiologickych vypra-
covat mezinarodné platné smérnice pro stanoveni a
klinické vyuziti téchto ,,novych“ kardidlnich mar-
kert.

V roce 1999 byla publikovana doporuceni pro
diagnostiku AKS a standardizaci podminek pro sta-
noveni kardiomarkerti (1, 2). Jde o doporuceni Na-
rodni akademie klinické biochemie USA (NACB) a
doporuceni Mezinarodni federace klinické biochemie
a laboratorni mediciny (IFCC). V roce 2000 pak
bylo zvefejnéno spolecné doporuceni evropskych
(European Society of Cardiology, ESC) a americ-
kych (American College of Cardiology, ACC) kar-
diologii formou konsenzudlniho dokumentu o rede-
finici AIM (8, 17).

Oba dokumenty se shoduji v nutnosti pouzivat
v diagnostice srde¢niho poskozeni biochemické uka-
zatele, predevsim troponin I (¢Tnl) nebo troponin
T (cTnT), pficemz oba troponiny jsou povazovany
za ekvivalentni a jejich vybér je zcela ponechan na
uzivateli. Dokumenty doporucuji pouziti dvou bio-
chemickych markerd pro rutinni diagnostiku AIM,
a to markeru ¢asného (myoglobin) do 6 hodin po
pocatku symtomli a markeru definitivniho za 69
hodin a dale za 12—24 hodin, ktery je citlivy a kar-

diospecificky (troponiny) a ziistava pozitivni po fa-
du dni. NACB a IFCC zavadgji dva rozhodovaci li-
mity pfi pouziti troponint. Prvni, niZsi pro prikaz
mensiho poskozeni myokardu (minor myocardial
damage), pro ¢TnT to byla hodnota 0,03 ng/ml, a
druha hodnota, vyssi je limit pro diagnéozu AMI,
pro cTnT je to 0,1 ng/ml. Dokument kardiologli
(ESC/ACC) zna pouze jeden rozhodovaci limit pro
diagnoézu akutniho koronarniho syndromu (AKS).
Ob¢ doporuceni se shoduji na hodnoté ptesnosti
méteni CV% = 10 (CV — koeficient variace). V ex-
trémné nizkych hodnotach prvniho rozhodovaciho
limitu je velmi obtizné dosahnout takovéto pres-
nosti. Pro ¢TnT uvadi vyrobce (Roche) jako prvni
rozhodovaci limit hodnotu 0,04 ng/ml, pak pozado-
vand hodnota SD = 0,004 ng/ml. Soucasné¢ méfici
systémy maji v§ak schopnost dosahnout meze de-
tekce asi Skrat niz8i, nez je hodnota rozhodovaciho
limitu, tj. asi 0,008 ng/ml, coz je dvojnasobek po-
zadované hodnoty. Dale pak pfi hodnoté presnosti
CV% = 10 je nejistota méfeni definovand pro 95%
interval spolehlivosti 20%, coz znamena, Ze uvazo-
vané cut off 0,04 ng/ml je spise interval 0,032 az
0,048 ng/ml, ktery je vlastné Sedou zdénou. Az pa-
cienti s hodnotou 0,05 ng/ml a vy$$i mohou byt s
dostate¢nou pravdépodobnosti zatazeni mezi pozi-
tivni AKS (5).

Ob¢ doporuceni vyzaduji ¢asovy interval mezi
pozadavkem lékate a dodanim vysledku laboratofi
do 60 min (TAT — turn around time). Kde tohoto
¢asu nelze dosdhnout, doporucuje se zfidit labora-
torni detasované pracovisté pfimo na klinickém od-
déleni (POCT — point of care testing). Stanoveni
kardiomarkerti musi byt dostupné 24 hodin denné¢.

Co se tyka analytickych vlastnosti metody mé-
feni, je stanoveni cTnT bezproblémové, protoze ma
monopolniho vyrobce a dodavatele (Roche). Sou-
pravy na stanoveni cTnl vyrabi nejméné 13 riz-
nych firem a metody nejsou mezi sebou harmoni-
zovany. Z toho vyplyva nesrovnatelnost vysledkt
cTnl ziskanych soupravami od rtznych vyrobcu.
Velkou vyzvou je pfiprava obecné pouzivaného me-
zinarodniho referen¢niho materidlu jako cesty k do-
sazeni porovnatelnosti vysledkd. V roce 2001 vyda-
la IFCC doporuceni pro specifikaci kvality souprav
na stanoveni srdecnich troponini (18). Obecné prin-
cipy téchto kritérii mohou byt aplikovany i na sou-
pravy pro stanoveni CKMBmass a myoglobinu. Tato
uniformni kritéria se tykaji jak preanalytické, tak i
analytické faze. Vyplyvaji z nich nasledujici ana-
lytické doporuceni:
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1. Byla naértnuta protilatkova specificita co se
tyce lokalizace epitopll. Prioritu maji epito-
py lokalizované na konstantni ¢asti ¢cTnl mo-
lekuly. Specifické relativni odpovédi je zapo-
ttebi popsat pro nasledujici formy c¢Tnl: vol-
né cTnl, binarni komplex I-C, ternarni kom-
plex T-I-C a pro oxidované, redukované a
fosforylované formy téchto tfi forem cTnl.
Je tfeba objasnit efekt riznych antikoagulac-
nich prostiedkil na vazbu cTnl.

2. Je zapotiebi popsat materidl pouzivany pro
kalibraci souprav na stanoveni troponind, pie-
dev§im cTnl. Standardiza¢ni podvybor pro
cTnl standardizaci AACC doporucuje uziti
nékterych primarnich referencnich materiali
pro harmonizaci koncentrace cTnl napfic riz-
nymi soupravami. Pro cTnT, protoze je jen
jeden vyrobce (Roche), je standardizace mezi
jednotlivymi generacemi souprav konzistent-
n¢ zajisténa.

3. Soupravy potiebuji definované metody pro
obdrzeni minimalnich detek¢nich limitd a cel-
kové nepiesnosti. Dale by mély byt popsany
preanalytické faktory véetné efektu doby ulo-
zeni, teploty, vlivu sklenénych nebo umélo-
hmotnych zkumavek, separa¢niho gelu, riz-
nych antikoagulacnich ¢inidel a méfeni z plné
krve. Je zapotfebi harmonizace metod stano-
veni troponintl v centralni laboratoti a v POCT.

Rozsahlé studie z posledni doby ukazaly, Ze splnit
TAT 60 min neni pro velké nemocnice pro stano-
veni kardidlnich markerd realné. Studie College of
American Pathologists Q-probe Study (19), pfi kte-
ré bylo provedeno 7020 stanoveni srde¢niho tropo-
ninu a 4368 stanoveni CKMB ve 159 nemocnicich,
ukézala median a 90% interval spolehlivosti TAT
pro troponin a CKMB 74,5 min, 129 min; 82 min a
131 min. Méné€ nez 25 % nemocnic dosahlo TAT
pod 60 min (11, 19). Resenim je zizovani POCT.

Nekteré z tradi¢nich kardialnich markert jiz by
nem¢ély byt k tomuto ucelu pouzivany. Patfi k nim
aspartataminotransferaza (AST), laktatdehydroge-
naza (LD) a izoenzymy LD. Protoze CK a CKMB
byly standardem po mnoho let, pokracuje fada la-
boratofi v jejich stanoveni sou¢asné se stanovenim
srdecniho troponinu. Simultdnni stanoveni starych
srde¢nich markeri se srde¢nimi troponiny pomaha
vyhodnotit efekt novych biomarkert a dale je dule-
zité pro retrospektivni studie ke stanoveni inciden-
ce a trendi AIM pred zavedenim a po zavedeni sr-
dec¢nich troponinti.

Stanoveni referenCnich rozmezi ma své problé-
my. Zejména je to chybéni standardizace jednotli-
vych souprav (neni dostupny primarni referencni
material) a rizné soupravy pouzivaji odliSné proti-
latky zaméfené proti riznym epitoptim (4). Nejvét-
$i studie pro referencni rozpéti pouzivala plazmu
(heparin) a ukazala 99 percentil referen¢nich limita
pro 8 souprav na stanoveni srdec¢nich troponind
(7krat cTnl, 1x ¢cTnT) a 7 riznych souprav na sta-
noveni CKMB (12). Tyto studie zahrnovaly 696
zdravych osob (v€kové rozpéti 18—84 let) rozdé-
lenych podle pohlavi a etnické skupiny. Diference
99 percentilu referen¢niho limitu byla 13nasobna.

K témto diskrepancim namétenych koncentraci
vede to, Ze chybi standardizace stanoveni cTnl sou-
prav. Pro srde¢ni troponin neni zatim cut off pro
referenéni hodnoty. Panteghini (13) vyhodnotil na-
lez u 13 komerc¢nich souprav, které ukazaly, Ze ani
jedna souprava nesplnila 10% CV pii hodnoté 99
percentilu referencni populace, proto doporucuje po-
uzivat dvoj az trojnasobek 10% CV koncentrace.

CKMBmass zistava nejvhodnéjsim markerem
reinfarktu. Pro CKMB byly u vSech souprav urce-
ny pro muze vyssi hodnoty nez pro zeny 1,2—2,6krat.
U nékterych souprav byly naméfeny pro afroameri-
cany 2,7krat vys$$i hodnoty nez pro jedince kav-
kazské rasy.

Aktualné publikovana doporuceni NACB Gui-
delines 2004 (9):

1. Srdec¢ni troponin (I nebo T) je doporuceny
biomarker pro prikaz poskozeni myokardu, strati-
fikaci rizika AKS a pro diagnostiku AIM. Stanove-
ni CKMBmass je akceptovany biomarker pro labo-
ratofe neschopné provadét stanoveni troponinu. Mo-
nitorovani AST nebo LD (celkové aktivity nebo izo-
enzymtl) pro detekci poSkozeni myokardu u AIM
jiZ nema vyznam.

2. Referencni rozhodovaci limit by mél byt ur-
¢en pro kazdy kardiomarker na bazi normalnich,
zdravych jedinctli, bez znamé historie srde¢nich one-
mocnéni. Pro ¢Tnl, cTnT, CKMBmass a myoglo-
bin by mél byt rozhodovaci limit pro poskozeni
myokardu 99 percentilu u zdravé populace. Pro
CKMBmass by mél byt pouzivan rozdilny referenc-
ni limit podle pohlavi.

3. Jako optimalni je doporuc¢ovan jeden rozho-
dovaci limit pro jednotlivé kardiomarkery cTnl,
c¢TnT a CKMBmass. Nemocni AKS s cTnl, cTnT a
CKMBmass s hodnotami vys$§imi nez rozhodovaci
referen¢ni limit mohou byt oznaceny za osoby s po-
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Skozenim myokardu a se zvySenym rizikem a méli
by byt sledovani a léceni pro redukci kratkodobého
(do 30 dni) a dlouhodobého (vice nez 6 mésicti) ri-
zika (smrti, AIM).

4. Zvysené hodnoty cTnl, cTnT nebo CKMBmass
nad rozhodovaci limit svéd¢i pro AIM, jak defino-
valy ESC, ACC a AHA.

5. Jestlize zadny z téchto markerd — cTnl, cTnT
nebo CKMBmass — neni dostupny, pak je akcepto-
vatelné monitorovani aktivity CK a CKMB pro
diagnostiku AIM nebo poskozeni myokardu.

6. Soupravy na stanoveni kardidlnich biomar-
kertt by mély mit maximalni nepfesnosti (%CV)
mensi nez 10% pro 99 percentil zdravé populace.
Pted uvedenim do klinické praxe soupravy musi
byt charakterizovany vzhledem k potencialnim in-
terferencim, v¢etné revmatoidnich faktorti, lidskym
antimyS$im protilatkdm, heterofilnim protilatkdm a
dalsim podobnym bilkovinam. Mé&ly by byt dobie
charakterizovany preanalytické a analytické pod-
minky stanoveni biomarkert.

7. Sérum, plazma nebo nesrazliva plna krev jsou
pouzitelné pro stanoveni kardiomarkerl. Vybér ana-
lyzovaného typu vzorku zavisi na pouzité souprave.

8. K vyhodnoceni klinické efektivity kazdého
srdecniho biomarkeru by mély byt pouzity ROC
(receiver operator characteristic) ktivky, které pied-
stavuji grafické a numerické vyhodnoceni vztahii
mezi klinickou senzitivitou a specificitou.

9. Profesionalni organizace laboratorni mediciny,
kardiologie (AHA, ACC, ESC) a akutni mediciny
(SAEM) ustavi komise pro standardizaci novych
srdecnich markerti a preanalytické charakteristiky
pro soupravy na stanoveni biomarkert.

10. Laboratofe by mély zajistovat stanoveni sr-
dec¢nich biomarker 24 hodin denné s TAT do 60
min, optimalné do 30 min. TAT je definovan jako
¢as od odbéru krve k dodani vysledku klinikovi.

11. Instituce, které nejsou schopny zajistit TAT
do 60 min, by mély uvazovat o ziizeni POCT sys-
tému.

12. POCT pro stanoveni srdecnich markerd mu-
si splilovat urcité podminky persondlni, ma mit pro-
pojeni informacnich systémi s centralni laboratofi
a klinickymi odd€lenimi a ma mit kvalitni systém
kontroly.

British Cardiac Society Working Group navrhu-
je prahovou hodnotu pro potvrzeni AIM pro ¢TnT
1,0 ng/ml nebo 0,5 ng/ml pro AccuTnl nebo ekvi-
valentni hodnotu c¢Tnl pro jiné metody stanoveni (15).

S prodluzovanim primérné délky zivota a s na-

stupem novych terapeutickych postupti u AKS stou-
pa pocet jedincti s riznym stupném srde¢niho sel-
havani. Proto je intenzivné hledan i biochemicky
marker tohoto onemocnéni. Srde¢ni selhavani je
provazeno aktivaci fady systémid a mechanism.
Vysadni postaveni mezi nimi ma produkce natri-
uretickych peptidi (NP) jako hlavniho mechanis-
mu fyziologicky antagonizujiciho aktivaci systému
renin—angiotenzin—aldosteron a zvySenou aktivitu
sympatického nervového systému (14, 16). NP by-
ly postupné objevovany od poloviny 20. stoleti. V
roce 1984 byl popsan atrialni natriureticky peptid
(ANP), v roce 1988 byl z mozku prasete izolovan tzv.
mozkovy natriureticky peptid (BNP) a v roce 1990
taktéz z mozku prasete byl izolovan tzv. C-natri-
ureticky peptid (CNP). NP jsou vétSinou syntetizo-
vany ve form¢ neaktivnich prohormont, které se na-
sledné §tépi na vlastni, biologicky aktivni hormony
a na tzv. termindlni fragmenty, které jsou vétSinou
biologicky inaktivni. Mezi hladinami aktivnich pep-
tidl a jejich NT-fragmenty existuje tésna korelace.
Jednotlivé NP se 1i§i dominantnim mistem své syn-
tézy. V piipadé BNP je dominantnim mistem synté-
zy myokard komor, u ANP prevazuje syntéza v myo-
kardu sini a u CNP hypofyza, endotel cév a tkdné
ledvin. Stanoveni koncentrace BNP (NT-proBNP)
je uzite¢nym a spolehlivym parametrem v diagnos-
tickém algoritmu srdecniho selhavani, v diferen¢ni
diagnostice stavli dusnosti, v diagnostice objemové
¢i tlakové zatéZze myokardu, v odhadu prognozy a
stratifikaci rizika u nemocnych se srde¢nim selha-
vanim u AKS, v monitorovani efektu terapie apod.
(20). Cenné je zjisténi (6), ze vztah mezi NT-proBNP
a klirenci kreatininu pfedstavuje dopliujici informa-
ci. Klirens kreatininu je pfinosnou soucasti multi-
faktorialniho pfistupu ke stratifikaci rizika u ne-
mocnych s AKS. Klirens kreatininu (a/nebo mikro-
albuminurie) by mohla byt ukazatelem celkového
cévniho poskozeni jako nasledek inzultli narusuji-
cich cévni endotel (hypertenze, dyslipidémie, hyper-
homocysteinémie, diabetes).

Z téchto uvedenych divodl se stanoveni jak
BNP, tak i NT-proBNP v poslednich letech inte-
grovalo do klinické praxe jako diagnosticky a pro-
gnosticky biomarker. Rostouci pocet a rozmanitost
souprav na stanoveni BNP a NT-proBNP vyvolava
potfebu analytické a klinické validace vSech ko-
mercnich souprav. V soucasnosti Americky fede-
ralni ufad pro 1éky a potraviny (FDA) schvalil pro
vseobecné pouziti v klinickych laboratofich soupra-
vy na stanoveni BNP od tfi firem (Biosite, Bayer,
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Abbott) a na stanoveni NT-proBNP od jedné firmy
(Roche). Dale Beckman-Coulter obdrzel od FDA
povoleni pouzivat soupravu na zakladé BNP Biosite
(Access). A dale jsou to soupravy DADE-Behring
a DPC vyuzivajici Roche reagencie.

BNP a NT-proBNP jsou stanovovany fadou rtiz-
nych souprav, které pouzivaji protilatky namitené
proti riznym epitopim na molekulach antigenu.
Znama je degradace BNP, ktera mize mit efekt na
protilatkové aktivity a na odpovidajici rozdily ve
stabilit¢ BNP ur¢ovaném rliznymi komer¢nimi sou-
pravami. Vhodny vzorek pro stanoveni BNP je
plazma nebo plna krev (Biosite Triage). Pro NT-
-proBNP je pouzitelné sérum, plazma (EDTA 1 he-
parin), ale souprava na stanoveni z plné krve neni
v soucasnosti na trhu.

Struéné shrneme zakladni doporuceni NACB
(2004) pro pouziti BNP a NT-proBNP. Oba kore-
luji s NYHA stupni [-IV srde¢ni nedostatecnosti.
Pro BNP i NT-proBNP by mély byt stanoveny re-
ferencni limity podle dekad véku a podle pohlavi.
Simultanni sledovani obou téchto biomarkerti ne-
ma opravnéni. Vysetfeni NP by mélo byt dostupné
po 24 hodin s TAT do 60 min. Pro BNP i NT-
-proBNP by mély byt vysledky uvadéné v pg/ml,
ne v pmol/ml. Rada klinickych faktord, jako jsou
renalni funkce, obezita a funkce §titné zlazy ovliv-
nuji BNP i NT-proBNP koncentraci a je zapotfebi
ur¢it odpovidajici referenéni hodnoty pro tyto ne-
mocné.

U nemocnych s AKS jsou také zjistovany zvy-
Sené koncentrace biomarker zanétu, jako jsou C-
-reaktivni protein (CRP), amyloid A protein a IL-6.
Zvyseni koncentrace cirkulujicich biomarkeri za-
nétu behem AKS je manifestaci intenzifikace lozis-
kovych zanétlivych procest, coz prispiva k desta-
bilizaci vulnerabilnich plati. Pfesto precizni vy-
svétleni poméru mezi zanétlivymi markery a rizi-
kem AKS nebylo zatim ptesvéd¢iveé podano. CRP
je nejen markerem, ale mtize byt zahrnut mezi po-
tencialni mediatory aterotrombdzy (3). CRP pod-
poruje vychytavani LDL-cholesterolu monocyty, in-
dikuje produkci tkanového faktoru, aktivuje kom-
plement uvnitf arteridlniho platu, stimuluje expresi
adhezivnich molekul a mtze aktivovat monocyty
cestou monocyt-CRP-receptoru. Klinickd zavaznost
stanoveni zanétlivych marker u AKS zavisi pre-
devs§im na pfibyvani po¢tu vulnerabilnich plati a
na specifické odpovédi nemocného na zanétlivé
podnéty. V soucasnosti existuje vice nez 12 klinic-
kych studii, které demonstruji prognosticky vyz-

nam stanoveni hs-CRP (high sensitivity CRP) u
AKS. Specifické méfeni hs-CRP se jevi jako dalsi
faktor umoziujici kratkodobou i dlouhodobou prog-
nozu po AKS a jako dalsi uzitecna informace ke
klinické historii a EKG. Pro vyhodnoceni rizika u
AKS byly pouzity u CRP rtizné rozhodovaci limity
od 3 do 15 mg/l. Mezi autory je shoda, Ze rozhodo-
vaci limit u AKS je vys$si (10—15 mg/1) nez pro pfi-
padné pouziti pfi primarni prevenci.

V poslednich letech se intenzivné hleda marker
myokardialni ischémie. Jednim z takovychto uka-
zatell, do kterého se vkladaji velké nadéje, je sta-
noveni vazebné kapacity albuminu pro kobalt (albu-
min cobalt binding, ACB, ischémia modified albu-
min, IMA). Test je zalozen na skutecnosti, ze N-
-terminalni konec albuminu méni (snizuje) svou
afinitu pro kobalt v pribéhu ischémie myokardu.
Detekovatelné zmény ve vazbé kobaltu na albumin
mohou byt prokazany béhem nékolika minut po
prechodné okluzi a reperfuzi koronarni artérie bé-
hem angioplastiky a vraci se k normalu béhem 6 ho-
din. Redukovana vazebna schopnost albuminu pro
kobalt byla popsana také u nemocnych se spon-
tanni koronarni ischémii, s nasledujicim zvySenim
srdec¢niho troponinu. Pfesny mechanismus produk-
ce IMA béhem koronarni ischémie neni znam, ale
lokalizace modifikace v sekvenci lidského albumi-
nu mize byt v useku N-Asp-Ala-His-Lys a je uva-
zovano o relaci k produkei volnych radikald béhem
ischémie a/nebo reperfuzi, redukci tenze kysliku, aci-
déze a ke zménam v buiikach, jako je rozvrat funk-
ce sodikové a vapnikové pumpy. Klinicka specific-
nost markeru IMA (21) jako i dalSich potencialnich
markerQ ischémie, jako jsou volné mastné kyseliny
a celkovy cholin v krvi, jsou pfedmétem vyzkumu.

Z ostatnich biomarkert, které jsou potencialni-
mi ukazately pro stratifikaci rizika AKS, to jsou
rozpustny CD40 ligand (marker aktivace trombo-
cytd a potencidlni pfimy Gcastnik destabilizace ate-
rosklerotického platu), metaloproteinazy (enzymy
narusujici integritu povrchového krytu aterosklero-
tického platu) a myeloperoxidazy (uvoliovany leu-
kocyty béhem aktivace v koronarnim fecisti).

Pokroky v naSem porozuméni patogenezi a sou-
vislosti u AKS stimulovaly vyvoj novych biomar-
kerti a zvysily jejich roli v klasifikaci AKS a indi-
vidualizaci 1é¢ebnych postupti. V posledni dobé pii-
byva multimarkerovych studii. Pfedevs§im se kom-
binuje soucasné stanoveni troponinu, hs-CRP a
NT-proBNP. Tyto tii biomarkery odrazeji rozdilné
patofyziologické mechanismy srdecni ischémie: zvy-
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Seny troponin indikuje srdecni nekrézu, CRP je
marker zanétu a zvySeny BNP je odpovédi na pre-
tizeni levé komory. Mizeme predpokladat, ze sta-
novenim vSech tfi biomarkerti obdrzime komplex-
n¢jsi informaci umoznujici efektivné stratifikovat
riziko u nemocnych s AKS (10).

Vyznam stanoveni srde¢nich biomarkerti u ne-
mocnych s AKS neni omezen jen na diagnostiku
srdecni nekrozy. Tyto markery poskytuji jednodu-
chy, neinvazivni zptsob pro zhodnoceni AKS. Se
zavadénim stale novych markerQ a s lepSim pozna-
nim patogeneze AKS mize predev§sim multimarke-
rovy pristup zlepsit nase diagnostické a terapeutic-
ké vysledky u nemocnych s AKS.
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