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Ortostatickd intolerancia (Ol) sa definuje ako skupina ochoreni, pre ktoré je typickd manifestacia priznakov v stojacej po-
lohe. Tieto priznaky vyplyvaju z cerebrdlnej hypoperfuzie a vymiznu v polohe lezZiacej. Do tejto skupiny chorob zaradujeme
syndrém posturélnej ortostatickej intolerancie (POTS), ortostaticku hypotenziu (OH) a vazovagalnu ortostaticku synkopu.
Jednotlivé ochorenia maju podobny klinicky obraz (poruchy vizu, slabost, zavraty, nevolnost, bolesti hlavy, unava). Vza-
jomne sa viak odlisuju biochemickymi, autondmnymi a hemodynamickymi charakteristikami.

Cielom uvedenej prace je podat prehlad poznatkov o humordlnych a neuronalnych markeroch, ktoré sa zapdjaju do
etiopatogenézy ortostatickej intolerancie.
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Selected biomarkers of orthostatic intolerance

Orthostatic intolerance (Ol) is defined as a group of diseases which symptoms are typically manifested in a standing position.
These symptoms result from cerebral hypoperfusion and disappear in the supine position. We include postural orthostatic
intolerance syndrome (POTS), orthostatic hypotension (OH) and vasovagal orthostatic syncope in this group of diseases. Each
of them have similar clinical presentation (blurred vision, weakness, dizziness, nausea, headaches, fatigue). However, they
vary from each other in biochemical, autonomic and hemodynamic characteristics.

The aim of the work is to provide an overview of humoral and non-human markers that are involved in the etiopathogenesis

of orthostatic intolerance.
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Uvod

Nerovnovéha v autondmnom nervovom systéme vedie k vzniku
ortostatickej intolerancie (Ol). Klasickymi priznakmi su zavraty, bo-
lesti hlavy, porucha vizu, ¢i krdtkodobé poruchy vedomia (synkopy).
Napriek intenzivnemu vyskumu stale nie je Uplne objasneny presny
patomechanizmus jej vzniku. Priznaky su vyvolané hypoperfuziou
v centrdlnom nervovom systéme, ktord presahuje autoregulacné me-
chanizmy mozgovej regulécie. Predpoklada sa, ze az 25 % populacie
zazije aspon raz v Zivote epizédu synkopy (1). Ortostaticka intolerancia
je suhrnny nazov pre syndromy posturalnej ortostatickej intolerancie
(POTS), ortostatickej hypotenzie (OH) a vazovagalnej ortostatickej
synkopy. Aj ked rozli¢cné syndrémy ortostatickej intolerancie sa ma-
nifestuju podobnymi prejavmi, existuju rozdiely v ich biochemickych
a hemodynamickych parametroch. Ortostatickd intolerancia je ¢asta
vo vsetkych vekovych skupindch, najcastejsia viak v starsom veku (2).
U zdravych jedincov dbjde pri postaveni sa k znizeniu venézneho

ndvratu krvi a zéroven poklesu srdcového vydaja, ¢im sa aktivuju
baroreceptory v karotickom sinuse a aorte. Tym dochdadza k poklesu
aktivity parasympatikového nervového systému a narastu srdcovej
frekvencie, ¢o v kone¢nom dosledku vedie k zvyseniu srdcového vy-
daja. Zaroven sa aktivuje sympatikovy nervovy systém, ktory vedie ku
zvyseniu srdcovej frekvencie (SF), kontraktility a periférneho cievneho
odporu prostrednictvom vazokonstrikcie arteriol (3). NajrozsirenejSou
diagnostickou metédou je realizacia head up tilt testu (HUT testu). Jeho
ciefom je posudenie hemodynamickej odpovede jedinca pri naklonenf
pacienta do 60-stupriového uhla na naklonenej rovine. Poc¢as neho
dochadza k stagnacii krvi pod branicou, ¢o vedie k poklesu vendzne-
ho ndvratu a stimulacii autondmneho nervového systému. Existuje
niekolko protokolov, pricom najpouzivanejsim je taliansky protokol, pri
ktorom v pripade, Ze sa pocas prvych 20 minut testu neobjavia typické
priznaky hypoperflzie mozgu, su pacienti stimulovani sublingvalnou
aplikaciou nitrolycerinu (1, 33).
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Syndrém posturalnej ortostatickej tachykardie (POTS) je de-
finovany ako nérast SF o 30/min, alebo sinusové tachykardia viac ako
120/min pocas prvych 10 minut od postavenia sa, bez vyrazného
poklesu tlaku krvi (1, 4).

Ortostaticka hypotenzia (OH) je charakterizovand ako pokles
systolického tlaku o 20 mm Hg a/alebo diastolického o 10 mm Hg.
Rozlisujeme klasickd, inicidlnu a oneskorent formu. Klasické forma sa
manifestuje do 3 minut od postavenia sa. Pri inicidlnej forme déjde k roz-
voju priznakov pocas prvych 15 sekind. Tato forma je pozorovana iba
pri aktivnom postaveni sa a nie pri HUT teste. Na zaklade studif nevedie
k zvysenému riziku mortality a morbidity. Pri oneskorenej OH dochadza
k poklesu tlaku krvi po 3 minttach od postavenia sa. Pri tejto forme
je Casom pozorovany rozvoj neurodegenerativnych ochorent. Priciny
vzniku OH rozdelujeme na neurogénne a neneurogénne. K neneuro-
génnym pricindm zaradujeme dehydrataciu, adrendlnu insuficienciu,
zavaznu anémiu, alkohol, alebo uZivanie niektorych liekov, akymi su
tricyklické antidepresiva, diuretik, ¢i nitraty. Casta byva aj pri kardidlnej
dekompenzécii. Na vzniku neurogénnej OH sa najcastejsie podiela
Parkinsonova choroba, demencia s Lewyho telieskami a multisystémova
atrofia. Neurogénna OH moze byt prvou manifestaciou Parkinsonovej
choroby. Ortostaticka hypotenzia je ¢asta hlavne u starsich pacientov.
Az 20 % ludi nad 70 rokov ma dokumentovanu OH. Vo vieobecnosti
je asociovand s vyssim rizikom kardiovaskuldrnych ochorenf (vyssie
hladiny fibrinogénu, troponinov, NT-proBNP, zhrubnuté intima karotid,
hypertrofia lavej komory, diastolickd dysfunkcia, fibrilacia predsient,
cievna mozgové prihoda, infarkt myokardu), rovnako ako aj s vy3sim
rizikom padov (5, 6, 7,8, 9).

LieCebnou metddou su rezimové opatrenia, zvyseny prisun soli
a kompresivne pancuchy. Medikamentézne sa ako prva linia liecby OH
pouziva fludrokortizén (synteticky mineralokortikoid), ktory zvysuje
cirkulujuci objem a tlak krvi spatnou resorbciou sodika v tubuloch
a midodrin, ktory pdsobenim cez alfa receptory funguje ako vazo-
kostriktor (5, 10, 11).

Vazovagalna synkopa (VVS) sa definuje ako nerovnovédha medzi
sympatikovym a parasympatikovym nervovym systémom. Na zéklade
odpovede v HUT teste sa rozdeluje na kardioinhibi¢nu (pokles SF
0 40/min na viac ako 10 s), vazodepresoricku (prudky pokles krvného
tlaku, ale SF neklesne o viac ako 10 %), alebo zmiesanu formu. Existuje
niekolko hypotéz mechanizmu vzniku, podla ktorych dochédza pravde-
podobne k zvysenej aktivite parasympatika a inhibicii sympatikovej
aktivity (12).

Najvyznamnejsie biomarkery Ol

Kopeptin a vazopresin

Kopeptin je synteticky glykopeptid syntetizovany z vazopresinu
(AVP), ktory sa na rozdiel od nestabilného AVP v in vivo podmienkach
vyluc€uje v rovnakej miere, ale zostava stabilny v krvnom obehu. Za
fyziologickych okolnosti sa AVP syntetizuje v zavislosti od osmotického
tlaku a cirkulujuceho objemu krvi. Pri ndraste osmolarity dochadza
k sekrécii AVP, ktory svojimi U¢inkami vyvola spatnu resorpciu vody
v obli¢kdch a normalizaciu osmolarity krvi. Pokles tlaku pri POTS vedie
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k stimuldcii sekrécie AVP. Blokovanim beta receptorov sa znizuje hladina
katecholaminov v krvi. Redukcia SF pri POTS je vsak kontraproduktivna
v pripade, Ze ndrast srdcovej frekvencie je v dosledku nizkeho srdcového
vydaja (hypovolemicky typ POTS), ale méze byt efektivna pri tachykardii
vyvolanej nadmernou aktivaciou sympatika (hyperadrenergicky typ)
(13, 14). Zhao et al. sledovali vo svojej praci hladiny kopeptinu ako
potencidlneho markera terapeutickej Uc¢innosti liecby metoprololom
pri POTS. Hladina kopeptinu bola v tejto studii vyssia u pacientov
s POTS (13). Vinej Studii pacienti s VVS mali vyssie hodnoty vazopresinu,
ktory posobf ako vazokonstriktor pésobenim na V1 receptor v cievach.
Zaroven spatne resorbuje vodu cez V2 receptory v obli¢kdch. Jeho vply-
vom na V3 receptory neurénov hypofyzy dochadza k uvolneniu ACTH.
Vazopresin podla tychto autorov zvysuje senzibilitu baroreflexu (15).
Barbot et al. vo svojej studii sledovali OH u pacientov s diabetes
insipidus. Porusend autonémna reguldcia a prejavy ortostatickej hypo-
tenzie boli pritomné aj napriek substitu¢nej lie¢be dezmopresinom, sta-
bilizacii elektolytov a vodnej bilancie. Autori to vysvetluju vazoaktivnym
vplyvom vazopresinu na hladké svaly. Masivne uvolnenie vazopresinu
slUzi ako kompenzacna reakcia pri prevencii cerebralnej hypoperfuzie.
Desmopresin mé v porovnani s vazopresinom vyssi antidiureticky efekt,
ale minimalny presoricky efekt, na zaklade ¢oho si autori vysvetluju pre-
trvavajucu ortostatickd hypotenziu aj pri adekvatnej substitucnej liecbe.
Vazopresin pdsobenim nalocus coeruleus vyvoldva narast krvného tlaku
a srdcovej frekvencie stimuléciou sympatika. Nedostatok vazopresinu
preto vysvetluje absenciu reflexnej tachykardie pri poklese tlaku (16).

Adrenomedulin

Adrenomedulin je peptid s vazodilatatnym, antimitogénnym
a diuretickym ucinkom. Jeho stanovenie v plazme je problematické
pre kratky polcas rozpadu, preto sa stanovuje jeho stredny fragment
(proadrenomedulin), ktory sa do krvi vylucuje v rovnakom mnoZstve.
Adrenomedulim ma aj centrdlne Ucinky na sympatikovy nervovy sys-
tém, vdaka ¢omu vyvolava tachykardiu u pacientov s POTS. Zvysené
hladiny boli pozorované u pacientov s POTS a zéroven boli vyssie u tych
jedincov, ktorf priaznivo reagovali na lie¢bu midodrinom. Autori si vyssie
hladiny vazodilata¢ného adrenomedulinu vysvetluji ako kompenzacnu
reakciu na vazokonstrikéné Ucinky midodrinu posobiaceho na alfa
receptory (17). Plasek et al. vo svojej praci nezaznamenali vyznamnu
zmenu hladiny adrenomedulinu u pacientov s VVS v porovnanf s kon-
trolnou vzorkou (18).

Rezistin

Rezistin je peptid syntetizovany z adipocytov, ktory vedie k vazo-
konstrikcii a redukcii diastolickej funkcie srdca. Jeho hladiny su vyssie
u pacientov s POTS. Na patogenéze vzniku POTS sa podiela aj periférna
vazodilatacia. V krvi pacientov boli namerané vyssie hladiny oxidu
dusnatého a syntdzy oxidu dusnatého. Rezistin ako vazokonstriktor
podporuje zapalovu reakciu v stene ciev pdsobenim cez prozépalové
cytokiny a indukuje hyperplaziu endotelu ciev, pdsobenim na signa-
Ine drahy v bunke. Rezistin teda mdze posobit ako protektivny faktor
v patogenéze vzniku POTS, ¢im by predstavoval novy pristup v lie¢be
pacientov. V tejto studii tieZ autori zaznamenali pozitivitu Sirokého
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spektra autoprotildtok, ¢o vedie k predpokladu, ze na vzniku POTS sa
mébzu podielat autoimunitné ochorenia (19).

Noradrenalin a adrenalin

Bazélne hladiny noradrenalinu v krvi pacientov s POTS st v norme,
avsak pri HUT teste dochddza k jeho rychlemu vzostupu. Vyssia hladi-
na noradrenalinu poukazuje na pozitivnu asocidciu medzi hladinou
NA a tc¢innostou betablokétorov. Pri POTS sa opisuje tzv. reninovo
aldosteronovy paradox. Napriek nizkemu objemu krvi v cirkulacii,
nedochddza ku kompenza¢nému ndrastu hladiny reninu a aldoste-
ronu. To vedie k poklesu vendzneho navratu krvi a presynkopalnym
stavom, ktoré su sprevadzané reflexnou tachykardiou. Tento stav
je sprevadzany zvysenou hladinou noradrenalinu v plazme, ktory
vznikd kompenzacne ako dosledok autonédmnej neuropatie, alebo
hypovolémie. Existuju aj formy bez asociacie s autondmnou neuro-
patiou, alebo hypovolémiou, akou je napriklad mutdcia v transporté-
rovom kanali pre noradrenalin (2, 19, 12, 20). Pacienti s vazovagalnou
synkopou maju vyssie hladiny katecholaminov v krvi, adrenalinu
aj noradrenalinu. Aj ked adrenalin ma prevazne vazokonstrikéné
ucinky pésobenim na alfa receptory, v pripade VVS spolu s noradre-
nalinom pravdepodobne vedu k vazodilatécii skeletdlnych svalov,
splanchnickej oblasti a hepatalnej cirkulacie. Zaroven vsak dochadza
k vazokonstrikcii na periférii (15).

Atrialny natriureticky peptid, mozgovy natriureticky
peptid a C typ natriuretického peptidu (ANP, BNP a CNP)

ANP je polypeptid syntetizovany kardiomyocytmi predsienf na
zaklade cirkulujuceho objemu krvi a sympatikovej nervovej aktivi-
ty. Pacienti s POTS mali v studidch signifikantne vyssiu hladinu ANP
v plazme. Autori si to vysvetluju aktivaciou sympatikového nervového
systému. Srdcova frekvencia pozitivne korelovala s hladinou ANP v krvi.
Freitas et al. ale udavaju, ze v porovnani s ostatnymi syndrémami or-
tostatickej intolerancie boli hladiny ANP a BNP niZsie u pacientov s POTS
(2, 21). Pacienti s OH maju vyssie hladiny BNP. Autori si to vysvetluju ako
subklinicky prejav kardidlnej dysfunkcie (2).

Hladina NT-proBNP bola signifikantne vyssia u pacientov s kardial-
nou etiolégiou synkopy. Pacienti s kardidlnou synkopou mali vyssie
hladiny NT-proBNP v porovnani so skupinou s vazovagélnou synkopou.
Hladina vyssia ako 210,5 pg/ml svedci o kardiogénnej synkope so senzi-
tivitou 94 % a Specificitou 98 %. Kardiogénna synkopa je podmienend
arytmiami, dysfunkciou SA uzla, alebo poruchou implantovanych
stimulatorov (10, 22).

Ako potencidlny ukazovatel U¢innosti liecby metoprololom pri
POTS by mohol sluzit aj C natriureticky peptid (CNP). CNP zohrava
Ulohu v patogenéze srdcového zlyhavania a pri infarkte myokardu.
V podmienkach in vitro redukuje tlak krvi, inhibuje proliferaciu hladkych
svaloy, systém renin angiotenzin aldosterén a zohrava Ulohu v procese
vazodilatacie a diurézy. Pacienti s POTS mali v $tudii vyssie hladiny CNP
v porovnani so zdravymi pacientami a zaroven hladina CNP priamo
korelovala so zadvaznostou klinickych prejavov. Pacienti, ktori priaznivo
reagovali na lie¢bu metoprololom, mali vy$sie hladiny CNP v krvi ako
nonrespondéri (23).
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Serotonin a kortizol

Serotonin je syntetizovany enterochromafinnymi bunkami gast-
rointestindlneho traktu. Posobf ako neurotransmiter. Zohrava ulohu
v reguldcii vaskuldrneho tonu, tlaku krvi, koaguldcie a agregacie
krvnych dosti¢iek. Funguje ako vazokonstriktor aj vazodilatator,
v zavislosti od typu receptorov pritomnych v stene ciev, organov
a hladnych svalov. Autori prace zistili vyssie hladiny serotoninu
u pacientov s POTS. Zaroven zistili, Ze pacienti s POTS mali vyssie
hladiny kortizolu a prolaktinu, ktorych hladiny v krvi reguluje prave
serotonin. Hladiny kortizolu boli vy3sie aj u pacientov s vazovagéalnou
synkopou (24, 25).

Rastovy horman

Pacienti s POTS maju vyssie hladiny rastového horménu (RH),
pricom tieto hladiny su vy$sie u zien. Tieto zmeny poukazujd na
neuroendokrinnu dysreguldciu zavislt od pohlavia. RH je anabolicky
neuropeptid regulujuci metabolizmus cukrov a tukov interakciou
s inzulinom a insuline-like growth factor-1 (IGF-1). Vylucovany je
vplyvom prozapalovych cytokinov, akymi st tumor necrosis faktor
alfa (TNF-a) a interleukin 1 (IL-1). Tie sa pravdepodobne podielaju
na rozvoji IGF-1 rezistencie tym, ze oslabuju signalne drahy v myo-
blastoch, ¢im negativnou spatnou vdzbou zvysuju sekréciu RH.
Pacienti s POTS maju zaroven nizsie hladiny body mass indexu (BMI).
To si autori vysvetluju lipolyzou pri vyssich hladinadch RH. Pacienti
s POTS zaroveri priaznivo reagovali na somatostatinové analégy,
ktoré inhibuju sekréciu RH. Rozdiely v pohlavi autori interpretuju
vyssou citlivostou adenohypofyzy na stres v pripade zenského po-
hlavia. Estrogén hré ulohu v sekrécii RH. Johansson et al. rovnako
skumali rastovy hormén (RH) u POTS. Z ich vysledkov ale vyplyva,
7e pacienti s POTS maju nizsie hladiny RH. Zarovert maju aj nizsie
ukazovatele kvality Zivota na zéklade dotaznikov. Substitu¢nd lie¢ba
RH viedla k znizeniu rizika kardiovaskuldrnych ochorenf, normalizacii
lipidového profilu, aj metabolizmu glukdzy. Nizsie hladiny RH su
asociované s vyraznou sympatikovou aktivitou. Pri nedostatku RH
sa kompenzacne zvysuje sekrécia somatoliberinu. Na zéklade toho
autori predpokladaju pozitivny spatno-vdzobny mechanizmus medzi
somatoliberinom a noradrenalinom. Fyzicka aktivita je stimulom pre
tvorbu RH. Nakolko pacienti s POTS su nuteni redukovat fyzicku ak-
tivitu pre priznaky ortostatickej intolerancie, nizsie hladiny RH mézu
byt dosledkom inaktivity pri POTS. Rozdiely medzi vysledkami studif
si autori vysvetluju odlisnou kontrolnou vzorkou (4, 26).

Endotelin 1

Endotelin 1 posobi ako mohutny vazokonstriktor a jeho hladina
je elevovana pri OH (10). Nizsie hladiny boli asociované so zvysenou
pravdepodobnostou vzniku VVS. Pacienti s pozitivnym HUT testom
mali aj vyssie hladiny pankreatického polypeptidu v krvi, autori ho preto
povazuju za marker zvysenej vagovej aktivity (15).

Vitamin D
Viaceré prace sa zamerali na studium vplyvu hladiny vitaminu D na
vyskyt OH. Annwailer et al. zistili, Ze Zeny s hypovitamindzou D maju vyssiu
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prevalenciu OH az 0 19,2 %. Deficit vitaminu D je asociovany s OH hlavne
u pacientok starsich ako 80 rokov. Uvadza sa, ze vitamin D ovplyvriuje
vaskuldrnu rezistenciu. Jeho nedostatok pravdepodobne vedie k dysfunk-
cii endotelu a baroreflexu. Rovnaké vysledky priniesla aj Studia kolektivu
Duval et al. Hypovitamindza D bola asociovana s vyssou frekvenciou
padov a vyskytom OH, pricom rozdiel medzi koncentraciou vitaminu D
u pacientov s padmi a bez padov nebol signifikantny. Vzajomny vztah
bude pravdepodobne komplexnejsi. Na druhej strane vsak suplementécia
vitaminu D vedie k znizeniu frekvencie padov (27, 28).

Galanin

Galanin znizuje hladinu noradrenalinu, a tym aj krvny tlak, ako
odpoved na ortostazu. Zaroven posobf ako inhibitor acetylcholiny,
glutamétu a sekrécie inzulinu. U pacientov s VVS doslo v $tudii k ndrastu
hladiny galaninu, zatial ¢o u zdravych jedincov k jeho poklesu. Podla
niektorych Studii by sa mohol galanin pouZivat ako marker rekurencie
vazovagalnej synkopy (10, 15, 18).

Adenozin

Adenozinové receptory sa nachddzaju na povrchu kardiomyocy-
tov, endotelidinych buniek, buniek hladkych svalov ciev a fibroblastov.
Pdsobenim na Al receptory adenozin vyvolava bradykardiu, zatial ¢o
cez A2 receptory vazodilataciu. Pacienti s vazovagalnou synkopou maju
vysoké hodnoty adenozinu v plazme a vysoku expresiu adenozinovych
receptorov, ako aj CC variantu v géne pre A2A receptor. Ich Al receptory
su pri vysokych hladindch adenozinu v krvi saturované a vznik brady-
kardie je malo pravdepodobny. Pacienti so synkopami bez prodromov
maju nizke hodnoty adenozinu v plazme, nizku expresiu adenozinovych
receptorov a TC variantu v géne pre A2A receptor. Tito pacienti su vy-
soko senzitivni na adenozin, ich volné Al receptory su senzibilizované
a tranzientné uvolnenie adenozinu méze vyvolat nahly vznik idiopatickej
paroxyzmalnej AV blokady a zastavenie srdca. U tychto pacientov sa zda
byt Ucinnd liecba teofylinom (neselektivnym antagonistom adenozino-
vého receptora) ako prevencia rekurencie synkopy (29, 30).

Dalsie markery
Hladina myoglobinu bola nizsia u pacientov s POTS, hlavne
medzi muzskym pohlavim. Autori si tento ndlez ddvaju do suvislosti
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nervovej vodivosti a k elevacii hladiny noradrenalinu. Nedostatok
vitaminu B12 ovplyvnuje funkciu postgangliovych vldken. Vitamin
B12 funguje ako kofaktor pre enzym konvertujuci noradrenalin na
adrenalin. Tiez posobi ako kofaktor pri degradacii katecholaminov
a ako kofaktor enzymu podielajuceho sa na syntéze myelinu. Kedze
dysfunkcia sympatikového nervového systému predstavuje hlavny
mechanizmus vzniku POTS a autondémny nervovy systém je Uzko
prepojeny s endokrinnym systémom, odpovedou na vysoku sympa-
tikovu aktivitu je aj aktivacia tyroidalnych hormonov a sucasny pokles
hladiny TSH (4, 21, 31).

V rdmci diferencidlnej diagnostiky synkopy je treba mysliet aj na
hypopituitarizmus, obzvIast v pripade ked'sa vyskytuju prejavy akymi
sU Unava, slabost, pokles hmotnosti a hyponatriémia, ktoré su typické
pre kortikoadrendlnu insuficienciu. Tito pacienti maju zaroven nizke
hladiny kortizolu v sére a moci (32).

Zaver

Ortostaticka intolerancia je stihrnny nézov pre syndrémy postura-
Inej ortostatickej intolerancie, ortostatickej hypotenzie a vazovagalnej
ortostatickej synkopy. Aj ked rozli¢né syndromy Ol sa manifestuju
podobne, existuju rozdiely v ich biochemickych a hemodynamickych
parametroch. Presné patomechanizmy uvedenych syndrémov stéle nie
sU objasnené a hladaju sa potencidlne biomarkery, ktoré by mohli mat
ulohu v diagnostike a diferencidlnej diagnostike jednotlivych foriem Ol.
Medzi najvyznamnejsie a najprebadanejsie z nich patria hormony, ako
katecholaminy, kopeptin, rastovy hormén, adenozin, ale skimaju sa aj
iné humoralne mechanizmy, ako napr. nétriuretické peptidy, endotelin,
adrenomedulin a dalsie. Z uvedenych studif vyplyva, Ze humordalna
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terapeutické ovplyvnenie.

8. Wieling W, Kaufmann H, Claydon VE, et al. Diagnosis and treatment of orthostatic hy-
potension. Lancet Neurol. 2022;21(8):735-746.

9. Fedorowski A, Ricci F, Sutton R. Orthostatic hypotension and cardiovascular risk. Kar-
diol Pol. 2019;77(11):1020-1027.

10. Krishnan B, Benditt DG. Neuropeptides and peptide hormones in syncope and orthosta-
tic intolerance. Cardiol J. 2014;21(6):591-600.

11. Veazie S, Peterson K, Ansari Y, et al. Fludrocortisone for orthostatic hypotension. Coch-
rane Database Syst Rev. 2021;5(5):CD012868.

12. Pektas A, Koken R, Koca HB. Serum vitamin B-12 in children presenting with vasovagal
syncope. Asia Pac J Clin Nutr. 2018;27(1):176-181.

13.Zhao J,DuS, Yang J, et al. Usefulness of plasma copeptin as a biomarker to predict the
therapeutic effectiveness of metoprolol for postural tachycardia syndrome in children.
Am J Cardiol. 2014;114(4):601-5.

14. Lazurova Z, Cabrovéa M., Mitro P. Syndrém posturélnej ortostatickej tachykardie. Inter-
na med. 2022; 22 (12):508-512.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



15. Benditt DG, van Dijk JG, Krishnappa D, et al. Neurohormones in the Pathophysiology
of Vasovagal Syncope in Adults. Front. Cardiovasc. Med. 2020;7:76.

16. Barbot, M., Ceccato, F, Zilio, M. et al. Cardiovascular autonomic dysfunction in patients
with idiopathic diabetes insipidus. Pituitary. 2018; 21, 50-55.

17. Zhang F, Li X, Ochs T, et al. Midregional pro-adrenomedullin as a predictor for thera-
peutic response to midodrine hydrochloride in children with postural orthostatic tachy-
cardia syndrome. J Am Coll Cardiol. 2012;60(4):315-20.

18. Plasek J, Doupal V, Furstova J, et al. The role of adrenomedullin and galanin in recu-
rrent vasovagal syncope: a case control study. Biomed Pap Med Fac Univ Palacky Olo-
mouc Czech Repub. 2013;157(2):162-7.

19. Bai W, Han Z, Chen S, et al. Serum Resistin Negatively Correlates with Clinical Seve-
rity of Postural Tachycardia Syndrome in Children. Pediatr Cardiol. 2017,38(8):1639-1644.
20. Mar, PL and Raj, SR. Neuronal and hormonal perturbations in postural tachycardia syn-
drome. Front. Physiol. 2014;5:220.

21.Zhao J,Yang J,Du S, et al. Changes of atrial natriuretic peptide and antidiuretic hormo-
ne in children with postural tachycardia syndrome and orthostatic hypertension: a case
control study. Chin Med J (Engl). 2014;127(10):1853-7.

22. Stryjewski PJ, Nessler B, Kuczaj A, et al. The role of NT-proBNP in the diagnostics and
differentiation of cardiac and reflex syncope in adults: relative importance to clinical pre-
sentation and medical examinations. J Interv Card Electrophysiol. 2014;41(1):1-8.
23.LinJ,Han Z, Li H, et al. Plasma C-Type Natriuretic Peptide as a Predictor for Therapeu-
tic Response to Metoprolol in Children with Postural Tachycardia Syndrome. PLoS ONE.
2015; 10(3): €0121913.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

PREHLEDOVE CLANKY | E19

Vybrané biomarkery ortostatickejintolerancie

24.Razig H, Fayyaz H, Azhar R, et al. Association of serotonin levels in patients of vasova-
gal syncope and postural tachycardia syndrome. J Pak Med Assoc. 2021;71(8):1963-1966.
25. Khan HF, Ambreen S, Raziq H, et al. Comparison of cortisol levels in patients with va-
sovagal syncope and postural tachycardia syndrome. Pak J Med Sci. 2022;38(1):185-189.
26. Johansson M, Ricci F, Schulte J, et al. Circulating levels of growth hormone in postural
orthostatic tachycardia syndrome. Sci Rep. 2021;11(1):8575.

27. Annweiler C, Schott AM, Rolland Y, et al. Vitamin D deficiency is associated with orthosta-
tic hypotension in oldest-old women. J Intern Med.;276(3):285-295.

28. Duval GT, Paré PY, Gautier J, et al. Vitamin D and the Mechanisms, Circumstances
and Consequences of Falls in Older Adults: A Case-Control Study. J Nutr Health Aging.
2017;21(10):1307-1313.

29. Brignole M, Rivasi G. New insights in diagnostics and therapies in syncope: a novel
approach to non-cardiac syncope. Heart. 2021;107(11):864-873.

30. Brignole M, Groppelli A, Brambilla R, et al. Plasma adenosine and neurally mediated
syncope: ready for clinical use. Europace. 2020;22(6):847-853.

31. Stickford AS, VanGundy TB, Levine BD, et al. Menstrual cycle phase does not affect
sympathetic neural activity in women with postural orthostatic tachycardia syndrome.
JPhysiol. 2015;593(9):2131-43.

32. Prado M, Fiorelli EM, Tobaldini E, et al. An unusual syncope. Intern Emerg Med.
2013;8(1):65-7.

33.Brignole M., Moya A., de Lange F. et al. 2018 ESC Guidelines for the diagnosis and ma-
nagement of syncope, European Heart Journal, 2018, 39, 21, 1883-1948.

/ Vnitf Lék. 2023:69(5):E15-E19 / VNITRNI LEKARSTVI



	_Hlk138867384
	_GoBack
	Úspěšná léčba SAPHO syndromu (nebakteriální osteomyelitidy a akné) anakinrou a denosumabem. Popis případu a přehled léčebných možností
	Zdeněk Adam1, Anna Šedivá2, David Zeman3, Zdeněk Fojtík1, Hana Petrášová4, Jana Diatková1, 
Miroslav Tomíška1, Zdeněk Král1, Jana Treglerová5, Vojtěch Peřina5, Kateřina Kamarádová6, 
Zdenka Adamová7, Luděk Pour1
	Vybrané biomarkery ortostatickej intolerancie
	Barbora Bačkorová Barbora, Ivica Lazúrová
	Steroid responzívna encefalopatia asociovaná s autoimunitnou tyreoiditídiou ako príčina akútnej encefalopatie
	Milan Maretta1, Alexandra Lacková1, Hedviga Wágnerová2, Eva Feketeová1, Zuzana Gdovinová1

