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Souhrn: V prehledném sdéleni se auto¥i zaméFuji na soucasny stav poznatkd o biomarkerech ischemie a nekrézy myokardu. Pfipominaji
novou univerzalni definici infarktu myokardu podle konsenzu Evropské kardiologické spole¢nosti a American Heart Association. Autofi
také pripominaji nékterd data o bézné uzivanych kardiomarkerech (srde¢ni troponiny a kreatinkindza). V dal3i ¢4sti se vénuji nékte-
rym novéjsim biomarkerdim (mastné kyseliny vaZicimu proteinu, ischemii modifikovanému albuminu, glykogenfosforyldze BB) ve vztahu
k diagnostice ischemie a nekrézy myokardu, jejich prognostickému vyznamu. V posledni ¢asti podavaji prehled i nékterych daldich per-
spektivnich molekul.

Kli¢ova slova: biomarker - nekréza a ischemie myokardu - definice infarktu myokardu - troponin - kreatinkindza - mastné kyseliny vézici
protein - ischemii modifikovany albumin - glykogenforylaza BB

Biomarkers of myocardial ischemia and necrosis in 2008

Summary: In the review article, the authors present current knowledge of biomarkers of myocardial ischemia and necrosis. They com-
ment new definition of myocardial infarction resulted as consensus of European Society of Cardiology and American Heart Association.
They added clinically interested data about routinely used cardiomarkers (cardiac troponins and creatinkinase). At the second part, the
authors focused on new biomarkers (fatty acids binding proteins, ischemia-modified albumin, glycogen phosphorylase isoenzyme BB)
and its significance in diagnosis of myocardial ischemia/necrosis and their prognostic significance. Some of new promising molecules are

discussed in the last part of the article.
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Uvod

Pocatek vyuzivan( biochemickych pa-
rametr(l v diagnostice ischemického
poskozeni myokardu se datuje do roku
1954, kdy Karmen et al poprvé popsali
uvolnéni aspartadt aminotransferdzy
(AST) z poskozenych kardiomyocytt
[21]. Od té doby nabidla biochemie
kardiologlim ¥adu novych biomarkerd
k prikazu ischemie ¢i nekrézy myo-
kardu. Vzhledem k tomu, Ze tato oblast
prochazi i nyni dynamickym vyvojem,
je na misté urcité shrnuti stdvajictho
stavu a ohlédnuti se po nékterych no-
vych perspektivnich molekulach.

Soucasny stav diagnostiky
ischemie/nekrézy myokardu

Za meznik |ze povaZovat konec roku
2007, kdy byla publikovana dlouho

oc¢ekavana univerzalni definice in-
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farktu myokardu jako spole¢ny kon-
senzus odbornik(l Evropské kardiolo-
gické spole¢nosti, American Heart
Association a dalsich [34]. Jde o doku-
ment mj. vymezujici racionalni pouZiti
biomarker( v diagnostice akutniho in-
farktu myokardu. Jsou zde uvedena
kritéria pro diagnostiku myokardialni
nekrdzy vzniklé p¥i perkutannich koro-
néarnich intervencich a v prabéhu aor-
tokoronarniho bypassu. Zjednodusené
jsou kritéria diagndzy akutniho in-
farktu myokardu uvedena v tab. 1.

vyuziti laboratornich ukazatel& nekrézy
myokardu, kdy je preferen¢né doporu-
¢eno stanoven{ srde¢nich troponind
(cTn) pred stanovenim kreatinkindzy,
resp. jeji MB frakce (CK-MB). Vzhle-
dem k tomu, Ze jde o kritéria vznikld na
zédkladé globalniho konsenzu, je mozné
v ptipadech nedostupnosti vy3etfeni

srdecnich troponind stanovit aktivitu
CK-MB ¢i CK-MB mass jako koncent-
raci kreatinkindzy. Stanoven{ AST, lak-
tatdehydrogendzy, izo-LD a ostatnich
marker( se jiz nedoporucuje. Podobné
i doporuceni Ceské spole¢nosti klinické
biochemie Ceské léka¥ské spolecnosti
J. E. Purkyné vydana v roce 2007 potvr-
zuji vedouci misto stanovenfi srde¢nich
troponinll pro prikaz myokardidln{
nekrézy.

Soucdasnd klinickd data ze studie
CARMAGUE (CARdiac Marker Guide-
line Uptake in Europe study) uvadéji,
Ze v klinické praxi uzivd 94% nemoc-
nic pro diagnostiku infarktu myokardu
stanoveni srde¢nich troponind (v 51%
jde o stanovenfi troponinu T a ve 49 %
troponinu 1) [7]. Ze zbylych 6% ze sle-
dovanych nemocnic vyuzivajicich jako
metodu prvni volby pro prikaz in-
farktu myokardu kreatinkindzu planuje
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myokardu:

Tab. 1. Kritéria pro diagnézu akutniho infarktu myokardu.

Termin infarkt myokardu by mél byt uZivdn pro prikaz nekrézy myokardu v podmin-
kach ischemie. Kazdé z nize uvedenych kritérii splfiuje podminky pro priikaz infarktu

detekce vzestupu a/nebo poklesu kardidlnich markert (troponinu) s alespor jed-

nou hodnotou presahujici 99. percentil URL a soucasné se:

- symptomy ischemie

- elektrokardiografickymi zménami svéd¢icimi pro ischemii (ST-T, LBBB)

- rozvojem Q kmitu

- ztratou viabilntho myokardu zobrazovacimi technikami ¢ novymi poruchami
kinetiky

ndhlé, neocekdvané umrti zahrnujici zastavu akce srdeéni, ¢asto se symptomy ty-

pickymi pro ischemii myokardu a doprovédzené novymi zménami ST segment( na

EKG nebo nové vzniklym LBBB a/nebo p¥itomnosti erstvého trombu v koronarnich

tepndch pfi koronarografii ¢i pitvé

po perkutannf intervenci (PCl) u pacientdl s normalnimi hladinami kardialnich mar-

kert pred vykonem svéd¢i vzestup troponinu nad 3 x 99. percentil URL pro peripro-

cedurdlni IM

po chirurgické revaskularizaci (AKB) vzestup troponinu z normdlnich hodnot na

hodnotu nad 5 x 99. percentil URL a soucasné vznik EKG zmén (Q, LBBB) ¢i angio-

graficky prikaz koronarni okluze, ztraty viabilntho myokardu zjisténé zobrazova-

cfmi metodami svéd¢i pro priproceduralni myokardidlni nekrézu

patologicko-anatomicky prikaz nekrézy myokardu

Tab. 2. Stavy neischemické etiologie provazené vzestupem hladiny
troponind.

kontuze myokardu, ostatni traumata (chirurgie hrudi), déle radiofrekven¢nf ablace,
elektricka kardioverze, stimulace

méstnavé srde¢ni selhdni (akutni, chronické)

disekce aorty, hypertrofickd kardiomyopatie

tachy- ¢i bradyarytmie, AV blokady
»tako-tsubo“ kardiomyopatie

subarachnoidalni krvacenf
termindlni stadia selhanf ledvin

vysokodavkovana chemoterapie

zanétliva onemocnéni myokardu (myo-, peri- a endokarditidy)
plicni embolizace, tézka plicni hypertenze
sepse, hypovolemicky 3ok, popdleniny, perinatalni asfyxie

brzy prechod na stanoveni srde¢nich
troponind. Je zajimavé, Ze ackoliv bylo
stanoven{ srdecnich troponin( pouZito
jako metoda prvni volby, ve 34% p¥i-
padi se pouZivd soucasné stanoven{
hladiny kreatinkinazy jako tzv. druhého
markeru myokardidlni nekrézy [14].
Pro klinickou praxi je dtlezité, Ze mezi
uzitim troponinu | nebo T pro priikaz
myokardidlni nekrézy nejsou Zddné vy-
znamnéjsi rozdily, a z tohoto pohledu
je mozné vyuzit kazdého z nich. P¥i in-
dikaci odbéru krve pro jejich stano-
veni je tfeba mit na paméti urcitou ca-
sovou prodlevu mezi vznikem bolesti
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pti vzniku myokardidlni nekrézy a vze-
stupem hladiny troponin(, ke kterému
dochézi za 3 ¢&i lépe za 6 hod od na-
stupu bolesti na hrudi a jenz svého vr-
cholu dosahuje v rozmezi 14-20 hod.
Vyznamnou soucasti doporucent je
diagnostika reinfarktu, zde se prefe-
rencné uZivd stanoveni CK-MB vzhle-
dem k rychlejsi kinetice markeru, avak
i v této indikaci je moZné uZit stanovenf
troponinu. Zde se doporucuje dodrzet
urcité ¢asové schéma odbérli - 1. vzo-
rek krve ihned po klinickém podezteni
na rekurenci IM, 2. vzorek za 3-6 hod
(za diagnosticky se povaZuje ales-

pori 20% vzestup hladiny sledovaného
parametru).

Je vhodné si p¥ipomenout nékolik
poznamek k vyhodnocenf a interpre-
taci ziskanych vysledkd: pouhé zvysen
hladin markert nekrézy bez klinickych
znakd ischemie nemusi znamenat ne-
krézu myokardu, déle je preferen¢né
doporuceno uZiti stanoveni srde¢nich
troponin{l pro téméf absolutni myo-
kardialni specificitu a vysokou senzi-
tivitu [34]. Je doporucdeno uZit sché-
matu odbérd: pfi pfijeti a s odstupem
6-9 hod pozdéji (nékdy nutny odbér
za 12 a 24 hod). Déle vzestup a pokles
hladiny ¢cTn ma diferencialné diagnos-
ticky vyznam pro potvrzen( |éze u pa-
cientd s rendlnim selhanim. P¥i nedo-
stupnosti stanoveni cTn je mozné uzit
stanoveni CK-MB (preferen¢né CK-MB
mass) s pouZitim stejného ¢asového
schématu [1,13,34].

Pro interpretaci namérenych hla-
din troponind u pacient s poruchami
funkce ledvin je na misté si uvédomit,
Ze za eliminaci srde¢nich troponind
z cirkulace jsou odpovédné predeviim
buriky retikuloendotelového systému,
nebyl prokdzan jasny vztah mezi hladi-
nami kreatininu a srde¢nich troponint
a Ze vyssi hladiny srdeénich troponind
v této skupiné pacientll jsou zpiso-
beny pravdépodobné poskozenim
myokardu p¥i rendlnim selhdn{ (pred-
pokladdanym mechanizmem mohou
byt recidivujici mikroinfarkty, akcele-
rovand apoptdéza a dalsf). Disledkem
je ¢asto mirné zvySend hladina tropo-
ninG u pacient se selhdnim ledvin,
ktera je silnym prediktorem kardiovas-
kularni mortality téchto nemocnych.
Pro diagnézu myokardialni nekrézy je
v této skupiné nutny priikaz dynamiky
hladiny troponinu, tj. vzestup a né-
sledny pokles k bazdlni hladiné para-
metru. Na tomto misté stoji za pFipo-
menuti také Fada stavd, které mohou
byt pricinou neischemické etiologie
zvySen{ hladiny troponint, které uka-
zuje tab. 2.

Srdeénf troponiny jsou brany nyni jako
zakladnistandard diagnostiky akutniho
infarktu myokardu [5,12,13,28,35]. Je-
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jich alternativou je stanoven( kreatinki-
nazy, resp. jeji MB frakce a poptipadé je-
jich izoforem.V 70. letech 20. stoleti byla
ke stanoveni CK-MB vyvinuta metoda ra-
dioimunoanalyzy, v 80. letech 20. stoletf
predstavovalo stanovenf kreatinkindzy,
resp. jeji MB frakce zlaty standard pro
diagnostiku infarktu myokardu. Tento
vyvoj predstavovaly metodiky stanovu-
jici nejprve aktivitu kreatinkindzy, resp.
CK-MB, jeji skute¢nou koncentraci bylo
moZno stanovit pozdéji jako tzv. CK-MB
mass koncem 80. a v klinické praxi pak
v 90. letech 20. stoleti [2].

Z dnesniho pohledu ma vsak sta-
noveni kreatinkindzy nizkou specifi-
citu (vyskyt CK - myokard, kosterni
sval, mozek, GIT, plice, ledviny, slezina,
erytrocyt). Proto je stanoveni CK-MB
v diagnostice infarktu myokardu dopo-
ruceno aZ na 2. misté, a to v ptipadé,
Ze neni mozné stanoven{ troponind.
Pro diagnostiku AIM je nutné nejméné
2ndsobné zvyseni aktivity CK. V nep¥i-
tomnosti poskozeni kosterniho svalu
je MB frakce CK vysoce specifickd pro
poskozeni myokardu. Pozitivn{ je podil
CK-MB na celkovém zvySeni CK nad
5%. CK-MB mass, tedy pfimé stano-
veni koncentrace kreatinkindzy, je nej-
vhodnéjsim markerem reinfarktu a je to
akceptovatelny marker AIM pro labo-
ratofe neschopné stanovit troponiny.
Soupravy na stanoveni CK-MB mass
vyuzivaji monoklondlni protilatku spe-
cifickou pro MB dimer (aktivnf a neak-
tivn{ izoenzym) a nabizeji vysokou sen-
zitivitu i specificitu. CK-MB mass nenf
zcela kardiospecifickd, mize byt zvy-
Sena pt¥i poskozeni kosterniho svalstva,
p¥i myopatiich, kardioverzi, hypotyre-
6ze, po vytrvalostnim béhu.

Dalsi perspektivni molekuly
Mastné kyseliny vazici protein
(FABPs)

Mastné kyseliny vazici proteiny (FABPs)
jsou relativné malé cytoplazmatické
molekuly (12-15 kDa), které se nalézajf
predevdim ve tkanich s aktivnim meta-
bolizmem mastnych kyselin. Mezi né
patfi jaterni parenchym, stfevo a pre-
devsim myokard, kde 50-80% energe-
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tické spotieby zajistuje metabolizmus
mastnych kyselin lipidovou oxidaci.
Mastné kyseliny vazici protein je od-
povédny za intraceluldrni transport
mastnych kyselin. Doposud bylo iden-
tifikovano 9 typt FABP [4]. Ackoliv
je dominantnim mistem tvorby FABP
myokard, v podstatné mensi mire jej
Ize také detekovat v p#i¢né pruhova-
ném svalstvu, distédlnich tubulech led-
vin, nékterych ¢astech mozku, mlé¢-
nych Zlazach p¥i laktaci a v placenté.
Za fyziologickych podminek jsou kon-
centrace FABP v plazmé a v intersti-
cidlnf tekutiné velmi nizké az nedete-
kovatelné, jsou zplsobeny uvolnénim
FABP ze skeletdIniho svalstva, v cy-
toplazmé je v3ak jeho koncentrace
2 x 10° vyssi. Za fyziologickych pod-
minek ovliviiuje plazmatickou hladinu
FABP pohlavi (muzi maji vétsi objem
pFi¢né pruhovaného svalstva), dale vék
a funkce ledvin (FABP je z obéhu elimi-
novén ledvinami).

V prabéhu ischemického poskozeni
myokardu FABP se velmi rychle dostéva
do intersticidlniho prostoru a zahy do
periferni krve, kde jej |ze detekovat jiz
za 90 min, za 6 hod dosahuje hladina
svého vrcholu. Lze jej detekovat neje-
nom v periferni krvi, ale také v mo¢i.

Poprvé popsal zvySeni hladiny FABP
Glatz et al v roce 1988 [15]. Od té
doby pfibylo dal3ich dat o jeho moz-
ném uZiti v kardiologii. Je to predevsim
¢asny marker akutniho infarktu myo-
kardu (v dobé akutni léze do 4 hod
od vzniku, kdy nelze oéekdvat poziti-
vitu troponind). V této indikaci byl po-
rovndvan se stanovenim myogobinu
a prokdzal vyznamné lepsi senzitivitu
nez myoglobin. Studie v souboru pa-
cientl s akutnim infarktem myokardu
po prvnich 6 hod vedly k prikazu,
Ze stanoveni FABP ma pfinejmensim
srovnatelnou &i vy3si senzitivitu, aviak
lehce nizsf specificitu v prikazu myo-
kardialn{ nekrézy v porovnani s tropo-
ninem T [23]. Z téchto pozorovani vy-
plyva vyhoda stanovenf hladiny FABP
jako spolehlivého markeru vyloucent
myokardidlni nekrézy v dobé 3-6 hod
od vzniku bolestf na hrudi.
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Svlj vyznam ma jisté odlisenf léze
myokardu od poskozeni skeletdlniho
svalstva. Je zndmo, Ze hladiny FABP
mohou stoupat vlivem poskozenf ske-
letdIniho svalstva (mj. vlivem elektrické
kardioverze), multiorgdnového se-
Ihani, pooperacnich stavil a podobné.
Zde je moZné uZit stanoveni poméru
myoglobinu a FABP: pokud je pomér
jejich hladin 2-10, nélez svéd¢i pro
myokardidlni etiologii, ndlez 20 a vice
svéd¢i pro poskozeni skeletdlniho sval-
stva [4,25]. Vzhledem k tomu, Ze elek-
trickd kardioverze je provdzena neje-
nom poskozenim myokardu, ale také
poskozenim interkostalnich ¢i prsnich
svall, nelze zde tohoto poméru uZit.

Hladiny FABP byly sledovany také
ve skupiné pacientl s akutnim srdec-
nim selhdnim. Vysledky ukazaly, Ze ke
zvyseni hladin FABP doslo tam, kde
se prokézala nekréza myokardu (po-
dobné jako troponin T) a vysoké hla-
diny obou parametr(i mély vyznamnou
prognostickou informaci. Podobna
data prokazujici prognosticky vyznam
stanoveni FABP byla ziskana vyhodno-
cenim jeho hladin u pacientd s akut-
nimi koronarnimi syndromy [24].

Sami jsme pozorovali zvyseni hladiny
FABP u pacient s akutni myeloidnf
leukemif, zde mUZe byt zvy3ent jeho hla-
diny projevem nastupujici kardiotoxicity
antracyklinti[19,20]. Déle jsme zachytili
zvySeni hladiny FABP u pacientl pod-
stupujicich radiofrekvenéni ablaci pro
supraventrikuldrni arytmie [31]. Zde se
ukazuje, Ze by mohl existovat vztah mezi
rozsahem vykonu a hladinou daného
kardiomarkeru. Vy3e uvedend data uka-
zuji potencidlné velmi vyznamné misto
stanoveni{ FABP u pacient( pfichézeji-
cich k vySetfeni bolesti na hrudi velmi
¢asné, kdy jesté nelze ocekavat p¥ipad-
nou pozitivitu srde¢nich troponin(

(tedy do 6 hod po vzniku pfihody).

Ischemii modifikovany albumin
(IMA, albumin-cobalt-binding

test, ACB test)

Mezi nové markery odrazejici myokar-
didlni ischemii se zafradil ischemii mo-
difikovany albumin. Jeho stanoveni je
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zaloZeno na pozorovani, Ze v pribéhu
ischemie sniZzuje N-termindlnf konec
albuminu svou afinitu pro vazbu s ko-
baltem [3]. Této skute¢nosti vyuzivd
test stanoveni vazebné kapacity albu-
minu pro kobalt (albumin cobalt bin-
ding, ischemia modified albumin, ACB
test), ktery byl velmi rychle FDA schva-
len a nabidnut ke klinickému zkou3eni.
Pfesny mechanizmus vzniku IMA
béhem koronarni ischemie neni zndm,
ale predpoklada se, Ze za tuto modifi-
kaci albuminu méze ovliviiovat zména
v sekvenci lidského albuminu v tseku
N-Asp-Ala-His-Lys. Vznik IMA muize
byt ovlivnén zvy3enou tvorbou volnych
radikald, snizenim tenze kysliku v lo-
Zisku ischemie ¢ zmény pH prostiedf
[6].

K pfechodnému zvyseni IMA do-
chézi v pribéhu ischemie myokardu,
a to i v nepfitomnosti nekrézy. Tento
fakt je vyhodou i nevyhodou parame-
tru. Nelze jej tedy pouZit k priikazu
myokardialni nekrézy, aviak jeho zvy-
$eni muze odlisit ischemicky pavod bo-
lesti na hrudi. Predpoklada se, Ze zvy-
Seni IMA po elektrické kardioverzi je
disledkem kratkodobé prechodné is-
chemie myokardu. Bohuzel ke zvyseni
hladiny IMA maZe dojit i pti dalsich
stavech (néktera jaterni onemocnént,
konecné faze selhavani ledvin, nékteré
nadory, ischemie mozku, maraténsky
béh, tézké infekce aj.).

Proklinickou praxijsouvyznamnéstu-
die prokazujici vyznam zvySenf hladiny
IMA u pacientd s ischemii myokardu.
Napt. studie Bhagavana et al proka-
zala v souboru 167 pacientt s bolestmi
na hrudi 88% senzitivitu a 94% speci-
ficitu pro prikaz ischemie myokardu
s vysokou pozitivni (92%) a negativn{
(91 %) prediktivni hodnotou. BohuZel
stanoveni IMA neumoZiiuje odlidit od
sebe ataku ischemie a nekrézu myo-
kardu. Je velmi potésitelné, Ze metodi-
kami stanoveni ischemii modifikova-
ného albuminu u pacientl s akutnim
korondrnim syndromem a vyvinutim
své vlastni metodiky se vénovali i ¢estf
autofi [32]. Ke zvySenf hladiny ischemif
modifikovaného albuminu muze dojit
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i po perkutdnnich korondrnich inter-
vencich a tyto zmény mohou mit pro-
gnosticky vyznam [9,10].

Z vyse uvedenych poznatkd vyplyva
moznost stanoveni IMA u nemocnych
s bolestmi na hrudi nejasné etiologie,
kde mize byt jeho pozitivita cennd ze-
jména v nepfitomnosti typickych is-
chemickych zmén EKG a s negativitou
ostatnich markerd. Limitujicim pro
pouziti je pouze ¢asové omezeny vze-
stup hladiny tohoto parametru.

Glykogenfosforylaza BB (GPBB)
Glykogenfosforyldza (a-1,4-d-glukan
ortofosfat D-glukosyltransferdza) je di-
mericky enzym sloZeny ze dvou identic-
kych podjednotek. V lidskych tkanich
jsou pFitomny 3 izoenzymy glykogen-
fosforylazy (GP): GPLL (obsaZena pte-
devdim v jaterni tkani a viech ostatnich
tkanich s vyjimkou p¥éné pruhovaného
svalstva, myokardu a mozkové tkané),
GPMM (je obsaZena predevdim ve tka-
nich pfi¢né pruhovaného svalstva, zte-
telné méné v myokardu) a GPBB (mozek,
myokard). GPBB nenf vylu¢né obsazena
v mozku a v myokardu, ale v malém
mnozstvi je také v leukocytech, sleziné,
ledvindch, mocovém méchyri, testes,
v zaZivacim traktu a v aorté [2,26].

Glykogenfosforyldza je glykolyticky
enzym, ktery ma dulezitou dlohu v me-
tabolizmu sacharidt. Katalyzuje prvnf
krok glykogenolyzy, tj. enzymatickou
konverzi glykogenu na glukézo-1-fos-
fat. GPBB je spolu s glykogenem v mak-
romolekuldrnim komplexu navdzadna
na sarkoplazmatické retikulum. V p#-
padé tkanové ischemie dochazi k uvol-
néni glykogenu a GPBB je konverto-
vana z vazané formy na volnou, ktera
se uvoliiuje do cytoplazmy a volné di-
funduje do extracelularnitho prostoru.
Tato difuze je usnadnéna poruchami
permeability bunécné membrény, ke
kterym dochdzi i prabéhu ischemie ¢i
nekrézy myokardu [26].

Dosavadni pozorovani prokazujf,
Ze GPBB je velmi citlivy marker myo-
kardidlni nekrézy a ischemie s cas-
nym vzestupem hodnot po AIM za
2-4 hod po zacatku bolesti, vrcholu

dosahuje za 6-20 hod a k normé se na-
vraci za 1-2 dny. Dal3f studie ukazujf,
Ze ke zvySeni hodnot GPBB muze dojit
i v priibéhu ischemie myokardu bez
vzniku nekrézy [2,11]. Ve skupiné pa-
cientd s akutnim korondrnim syndro-
mem bez nekrézy myokardu byl pro-
kdzan prognosticky vyznam stanovenf
GPBB. K vzestupu hladiny GPBB m(ize
dojit také pti rozvoji ischemie v pri-
béhu perkutdnnich korondrnich inter-
venci, aortokoronarnich bypast apod.
Sami mdme zku3enosti se zvysenim hla-
diny GPBB v pribéhu radiofrekvenc¢-
nich ablaci, p¥i kterych dochdzi paso-
benim radiofrekvenéniho proudu ke
vzniku velmi malych myokardidlnich |ézi
[31]. Déle jsme pozorovali zvySenf hla-
diny GPBB u pacientd podstupujicich
chemoterapii obsahujici antracykliny,
zde by se mohlo jednat o jeden z ¢as-
nych projevd nastupujici kardiotoxicity
[20,29,30].

Ostatni markery
Pregnancy-associated plasma
protein A (PAPP-A)
Pregnancy-associated plasma pro-
tein A je glykoprotein (200 kDa) syn-
tetizovany syncyciotrofoblastem v pri-
béhu téhotenstvi a je pouzivan pro
screening Downova syndromu. V té-
hotenstvi cirkuluje jako heterotetra-
mericky komplex sestdvajici ze dvou
PAPP-A podjednotek. PAPP-A je pfi-
tomen i v lidskych fibroblastech a pfi
ruptufe nestabilniho aterosklerotic-
kého plétu je uvolriovdn do cirkulace
fibroblasty. Nékteré studie ukazaly, Ze
stanovni hladiny PAPP-A [27] u pa-
cientl s akutnimi korondrnimi syn-
dromy troponin T negativnimi predi-
kuje PAPP-A vysoké riziko. Korelace
mezi PAPP-A a troponinem | a CK
MB-mass je $patna, coz ukazuje, Ze
zvySeni PAPP-A neindikuje nekrézu
myokardu [18]. Soudasna pozorovanf
ukdzala, Ze zvySeny PAPP-A je spise ne-
zavislym prediktorem vyskytu ischemie
myokardu a mlzZe pomoci pfi indikaci
korondrnich intervenci. Dal$im popsa-
nym vyuZitim je stratifikace rizika pa-
cientd s non-STEMI [22].
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Placentarni rastovy faktor (PIGF)
Jednou z tzv. novych molekul studova-
nych v souvislosti s procesy ischemie/
/nekrézy myokardu je placentarni ris-
tovy faktor (PIGF). PIGF patfi do ro-
diny protein(i odvozenych od desticek
s funkci chemoatraktantu pro mono-
cyty. PIGF ma hmotnost 50 kDa, je slo-
Zeny ze 149 aminokyselin. Vyskytuje se
ve dvou izoformdach - PIGF-1 a PIGF-2.
Jeho produkce byla prokazana také
v fadé tkani (8titnd Zlaza, plice, pla-
centa), avdakjeho funkce nebyly plné ob-
jasnény [3]. Pfedpokldda se, ze by mohl
slouZit jako biomarker stability/ruptury
aterosklerotického platu, méné pak is-
chemie a zmén hemostazy v prabéhu
akutnich koronarnich syndroma [17].
PIGF m4 totiZ vyznamnou roli v regulaci
rastu a funkce cévniho endotelu. Podle
zatim ne cetnych sdélenf se plazmaticky
PIGF ukazuje jako nezavisly ukazatel ne-
p¥iznivého vyvoje u nemocnych s akut-
nimi korondrnimi syndromy (studie
CAPTURE) [17].

Zaveér

V diagnostice ischemie a nekrézy myo-
kardu nabizi soucasnd klinickd bioche-
mie kardiologovi relativné Siroké spek-
trum moznosti. Na prvnim misté je
to stanoven{ srde¢nich troponind pro
prikaz nekrézy myokardu, které je
v klinické praxi jiz del$i dobu a stalo se
soudasti rutinni klinické praxe. Umoz-
fiuje nejenom diagnostiku, ale i strati-
fikaci rizika pacientd.

Vyvoj v posledni dobé ptinesl po-
znatky o novych molekuldch, které
maji potencidl uplatnéni v klinické
praxi [11,33]. Jde o mastné kyseliny va-
Zici protein, ischemii modifikovany al-
bumin ¢&i glykogenfosforyldzu BB. Aé-
koliv byly vyvinuty komer¢né dostupné
diagnostické soupravy pro jejich sta-
noveni, zatim se tyto parametry ne-
staly soucasti bézné klinické praxe.
Postupné pribyvd poznatkd o jejich
zméndéch v pribéhu akutnich koronar-
nich syndrom, faktorech ovliviiujicich
jejich hladiny, jsou porovnavany se
stdvajicimi a hledd se misto pro jejich
uplatnéni. Nékteré z nich maji vyznam
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pro stratifikaci rizika nemocnych, moz-
nost volby typu terapie a jeji ¢asovani.
Ve vétsiné téchto ptipadl viak bude
nutné pockat na vysledky jesté dalsiho
sledovan( a teprve ¢as ukdze, zda se
tyto parametry dostanou do klinické
praxe a jaké bude jejich vyuZiti [8,16].
V této souvislosti Ize ocekavat publi-
kace i o daldich novych parametrech
a jejich moznostech v diagnostice one-
mocnéni kardiovaskularniho systému.

Podpoteno vyzkumnym zdmérem MSM
0021620817 a MZO 00179906.
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