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SOUHRN

Mezi ledvinami a srdcem probíhá těsná patofyziologická interakce, která mimo jiné ovlivňuje riziko vzni-
ku i prognózu mnoha kardiovaskulárních onemocnění. Časná riziková stratifi kace pacientů s akutním ko-
ronárním syndromem (AKS) je důležitá pro optimalizaci terapie. V předloženém přehledu jsou uvedeny 
možnosti prognostické stratifi kace pacientů s AKS na základě vstupních koncentrací biomarkerů renálních 
funkcí. Zmíněny jsou klasické biomarkery (kreatinin, urea), které mají dominantní význam spíše již u rozvinu-
tého chronického onemocnění ledvin, a také některé novější biomarkery (cystatin C, NGAL, interleukin 18), 
které přinášejí přidanou hodnotu díky přesahu těchto biomarkerů přímo do patofyziologických mechanismů 
průběhu AKS.

© 2017, ČKS. Published by Elsevier sp. z o.o. All rights reserved.

ABSTRACT

There is close pathophysiological interaction between the kidneys and the heart, affecting, among others, 
the risk for development and prognosis of many cardiovascular diseases. Early risk stratification of patients 
with acute coronary syndrome (ACS) is important for optimizing their therapy. Presented is an overview of 
prognostic stratification of ACS patients according to baseline levels of renal function biomarkers. Apart 
from classic biomarkers (creatinine, urea) having a dominant role in advanced chronic kidney disease, some 
novel biomarkers are listed (cystatin C, neutrophil gelatinase-associated lipocalin, interleukin-18) that bring 
an added value as they are directly associated with the pathological mechanisms of the course of ACS.
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Úvod

Kardiovaskulární onemocnění v čele s akutními koro-
nárními syndromy (AKS) stále zůstávají zodpovědné za 
podstatnou část úmrtí ve vyspělých zemích, a představují 
tak významný socioekonomický problém. Podle registru 
CZECH-2, který analyzoval neselektovaný vzorek popula-
ce ve čtyřech regionech České republiky (ČR) v období od 
října do listopadu 2012, je předpokládaná incidence akut-
ních koronárních syndromů v ČR 2 149 případů/1 000 000 
obyvatel/rok. Z tohoto počtu tvoří většinu pacienti s in-
farktem myokardu bez elevací úseku ST (non-STEMI) – 
47,6 %, dále 30,8 % tvoří pacienti s infarktem myokar-
du s elevacemi úseku ST (STEMI) a zbylé případy pacienti 
s nestabilní anginou pectoris (NAP) – 21,6 % [1]. 

Prognóza pacientů s akutním koronárním syndromem 
je heterogenní a závisí na celé řadě faktorů. V registru 
CZECH-2 byla hospitalizační mortalita v celém souboru na 
úrovni 4,2 %, 30denní mortalita pak dosahovala 5,7 %. 
Nejvyšší mortalita byla zaznamenána ve skupině s výstup-
ní diagnózou Q-infarktu myokardu – 10 % hospitalizační 
mortalita a 12 % 30denní mortalita, nejnižší mortalita pak 
ve skupině NAP – 0,5 % hospitalizační mortalita a 1,6 %
30denní mortalita. Ve skupině pacientů s non-Q infark-
tem myokardu byla hospitalizační mortalita na úrovni 
3,8 %, 30denní mortalita pak 4,8 % [1]. Časná riziková 
stratifi kace pacientů s AKS je užitečná jednak tím, že po-
skytuje informace o prognóze jako takové, především 
pro identifi kaci vysoce rizikových pacientů, pro které je 
prospěšná např. časnější invazivní léčba nebo také inten-
zivnější monitorace a prolongovaná observace směřující 
k prevenci závažných komplikací, a jednak pomáhá odlišit 
pacienty s nízkým rizikem, kteří mohou být například čas-
ně předáni do ambulantní péče.

Jedním z prognostických faktorů pacientů s AKS je 
vstupní úroveň renálních funkcí a eventuálně přítomnost 
určitého stupně chronického onemocnění ledvin. Sou-
vislost kardiovaskulárních onemocnění s funkcí ledvin 
a přítomností chronického onemocnění ledvin je dobře 
známá. Pacienti s chronickým onemocněním ledvin jsou 
vystaveni většímu riziku rozvoje kardiovaskulárních pří-
hod a také současně větší míře komplikací po jejich pro-
dělání [2]. Mezi ledvinami a srdcem probíhá, podobně 
jako mezi jinými orgány, komplexní výměna biologických 

informací a systém zpětných vazeb zajišťovaných četnými 
solubilními i buněčnými mediátory. Tento mechanismus 
zajišťuje za fyziologického stavu homeostázu a normál-
ní funkci organismu, během patologických dějů však 
může potencovat dysfunkce jednoho orgánu i dysfunkci 
ostatních. Tyto složité interakce jsou zahrnuty pod po-
jmem kardiorenální syndrom, který je defi nován jako 
komplexní patofyziologická porucha srdce a ledvin, kdy 
akutní nebo chronická dysfunkce jednoho orgánu může 
způsobit akutní nebo chronickou dysfunkci orgánu dru-
hého [3]. Podle časových souvislostí a toho, který orgán 
je postižen primárně a který sekundárně, lze kardiorenál-
ní syndrom rozdělit do několika subtypů, jak je uvedeno 
v tabulce 1 [4]. 

Prognózu pacientů neovlivňuje pouze vstupní hod-
nota renálních funkcí, ale také případné zhoršení funk-
cí ledvin v návaznosti na prodělaný AKS [5]. Jak vyplý-
vá z přehledu jednotlivých subtypů kardiorenálního 
syndromu, jednou z významných klinických jednotek, 
která může komplikovat průběh akutního koronární-
ho syndromu a mít těsný vztah ke krátkodobé i dlou-
hodobé prognóze pacientů s AKS, je akutní poškoze-
ní ledvin (acute kidney injury, AKI). Akutní poškození 
ledvin je charakterizováno rychlým (v řádu hodin nebo 
dnů) zhoršením renálních funkcí. Jedná se o dynamický 
proces s různorodou klinickou manifestací – od klinic-
ky asymptomatického malého zvýšení hodnot sérové 
koncentrace kreatininu (hranicí pro první stupeň AKI 
je zvýšení sérové koncentrace kreatininu o 50 % nebo 
pokles glomerulární fi ltrace o 25 % vstupních hodnot) 
až po anurické renální selhání vyžadující použití hemo-
eliminačních metod [6].

Při léčbě pacientů s kardiovaskulárními onemocněními 
je nutno vždy respektovat tyto kardiorenální souvislos-
ti, zhodnotit aktuální úroveň renálních funkcí a terapii 
zvolit i s ohledem na možné inzulty, které mohou vést 
k renálnímu poškození (např. použití potenciálně nefro-
toxické farmakoterapie, kontrastních látek, úprava dáv-
kování léčiv apod.). Existuje celá řada laboratorních mar-
kerů renálních funkcí, které se odlišují svým původem, 
funkcí, distribucí a časem uvolnění (obr. 1). V následujícím 
sdělení prezentujeme přehled jednotlivých laboratorních 
markerů využitelných ve vstupní rizikové stratifi kaci pa-
cientů s AKS.

Tabulka 1 – Klasifi kace jednotlivých subtypů kardiorenálního syndromu

Subtyp Popis Klinická situace

Typ 1 – akutní kardiorenální syndrom Náhlé zhoršení srdeční funkce vede k akutnímu 
poškození ledvin (AKI)

Akutní dekompenzace srdečního 
selhání, akutní koronární syndrom…

Typ 2 – chronický 
kardiorenální syndrom

Chronické srdeční onemocnění vede 
k progresivnímu zhoršování chronického 
onemocnění ledvin

Chronické srdeční selhání, chronická 
ICHS, arteriální hypertenze, vrozené 
srdeční vady…

Typ 3 – akutní renokardiální syndrom Náhlé zhoršení renálních funkcí vede k akutní 
kardiální dysfunkci (srdeční selhání, arytmie, 
ischemie…)

Akutní renální poškození, 
glomerulonefritidy…

Typ 4 – chronický renokardiální syndrom Chronické onemocnění ledvin snižuje srdeční 
funkci (zhoršení diastolické dysfunkce, progrese 
hypertrofi e LK…)

Chronické onemocnění glomerulů, 
polycystická choroba ledvin…

Typ 5 – sekundární kardiorenální syndrom Systémová příčina způsobuje kombinované 
kardiorenální postižení

Sepse, diabetes mellitus, systémový 
lupus erythematodes, amyloidóza…
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Sérová koncentrace kreatininu

Sérová koncentrace kreatininu (Skreat) je nejčastěji používa-
ným laboratorním markerem k hodnocení funkce ledvin. 
Navzdory širokému a dlouhodobému používání se ovšem 
nejedná o ideální laboratorní ukazatel a může vést k celé 
řadě nepřesností. Kreatinin vzniká ve svalové tkáni jako 
konečný produkt metabolismu kreatinu a kreatinfosfátu, 
který slouží pro sval jako energetický zdroj. Vylučuje se 
glomerulární fi ltrací a při průtoku tubuly se při fyziolo-
gické koncentraci kreatininu v séru jeho množství v pri-
mární moči již nemění. Při zvýšeném množství kreatininu 
v séru však již dochází k tubulární sekreci. Koncentrace 
kreatininu v séru závisí kromě glomerulární fi ltrace a pří-
padné tubulární sekrece také na množství svalové hmoty 
jedince, příjmu proteinů v potravě, syntetické funkci jater 
a rovněž na věku, protože se stárnutím dochází k pokle-
su svalové hmoty. Vzhledem k četným limitacím samot-
né hodnoty sérové koncentrace kreatininu je jeho hod-
nota využívána k výpočtu clearance kreatinu a následně 
k odhadu glomerulární fi ltrace (GF), která vypovídá lépe 
o skutečné hodnotě funkce ledvin [7].

Souvislost mortality pacientů po prodělaném AKS s po-
klesem renálních funkcí vyjádřeným hodnotou glome-
rulární fi ltrace vypočtené z hodnoty sérové koncentrace 
kreatininu byla potvrzena v celé řadě studií. Mezi již kla-
sické a robustní práce lze zařadit analýzu Shlipaka a spol. 
z roku 2002 [8] a Anavekara a spol. z roku 2004 [9]. Shlipak 

ve své práci analyzoval data 130 099 pacientů starších 65 
let s potvrzeným akutním koronárním syndromem, mor-
talita v jednom roce po proběhlém infarktu myokardu 
(IM) kontinuálně narůstala s poklesem renálních funkcí 
vyjádřeným sérovou koncentrací kreatininu – pro pacien-
ty bez renální insufi cience (Skreat < 132 μmol/l) dosahovala 
jednoroční mortalita 24 %, pro pacienty s renální insu-
fi ciencí hodnocenou jako mírnou (Skreat 132–212 μmol/l) 
46 % a pro pacienty s renální insufi ciencí hodnocenou 
jako středně závažnou (Skreat 221–345 μmol/l) 66 %. Po 
adjustaci na další rizikové faktory bylo riziko mortality 
spojené s mírnou (hazard ratio 1,68; 95% CI 1,63–1,73) 
a středně závažnou (hazard ratio 2,35; 95% CI 2,26–2,45) 
renální insufi ciencí nejvyšší v prvním měsíci po proběh-
lém IM. Nezvykle vysoká jednoroční mortalita ve studo-
vané populaci je dána zařazením pacientů vyššího věku, 
kteří byli hospitalizováni pro AKS v 90. letech 20. století, 
a poměrně nízkým počtem provedených perkutánních 
koronárních angioplastik v této kohortě pacientů. Závěry 
z této práce hodnotící prognostickou hodnotu kreatini-
nu jsou ovšem konzistentní s pozdějšími studiemi [8]. Ve 
studii Anavekara a spol. z roku 2004 bylo v rámci analý-
zy studie VALIANT sledováno 14 527 pacientů s AKS (dvě 
třetiny pacientů se STEMI) komplikovaným akutním sr-
dečním selháním. Renální funkce byly hodnoceny pomocí 
hodnoty glomerulární fi ltrace vypočtené podle rovnice 
MDRD (GFMDRD). Mortalita po třech letech od proběhlého 
AKS opět narůstala s poklesem glomerulární fi ltrace – pro 

Obr. 1 – Přehled biomarkerů renálních funkcí (upraveno podle [37,38]).
Cyr61 – cystein rich protein 61; GST – glutathion S-transferáza; H-FABP –  srdeční izoforma vazebného proteinu pro mastné kyseliny (heart 
fatty-acid binding protein); HGF – růstový faktor pro hepatocyty (hepatocyte growth factor); IL-18 – interleukin 18; KIM-1 – kidney injury 
molecule-1; NAG – N-acetyl-beta-d-glukózaminidáza; NGAL – lipokalin asociovaný s gelatinázou neutrofi lů; NHE-3 – sodium–hydrogen ex-
changer 3; RBP – bílkovina vázající retinol (retinol binding protein). 
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skupinu pacientů s GFMDRD ≥ 75 ml/min/1,73 m2 byla 14,1 %, 
pro pacienty s GFMDRD ≥ 60–74,9 ml/min/1,73 m2 20,5 %, pro 
skupinu s GFMDRD ≥ 45–59,9 ml/min/1,73 m2 28,9 % a pro 
pacienty s GFMDRD < 45 ml/min/1,73 m2 odpovídala 45,5 %. 
Po adjustaci na ostatní rizikové faktory riziko úmrtí nebo 
nefatální kardiovaskulární příhody kontinuálně narůstalo 
s poklesem GF (hazard ratio 1,10 pro každý pokles GF o 10 
jednotek pod GFMDRD 81 ml/min/1,73 m2) [9]. 

Ke stanovení glomerulární fi ltrace z hodnot sérové 
koncentrace kreatininu lze využít různé metody. Tra-
dičně byla využívána rovnice podle Cockcrofra a Gaulta 
(GFCG), vzhledem k určitým limitacím však byly vyvinuty 
další rovnice. V současné době je pravděpodobně nejuží-
vanějším modelem rovnice MDRD (Modifi cation of Diet 
in Renal Disease, GFMDRD), postupně je však nahrazována 
stanovením glomerulární fi ltrace podle rovnice CKD-EPI 
(Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration, 
GFCKD-EPI). Rovnice podle CKD-EPI podává přesnější odhad 
glomerulární fi ltrace pro jedince s normálními nebo jen 
mírně sníženými renálními funkcemi, pro jedince s GF 
< 60 ml/min/1,73 m2 je přesnost odhadu GF srovnatelná 
při stanovení metodou MDRD i CKD-EPI [10]. Srovnáním 
různých metod stanovení GF v prognostické stratifi kaci 
pacientů s AKS se zabývala nedávná práce izraelských 
autorů [11], která analyzovala kromě tří výše uvedených 
rovnic ke stanovení GF (tedy GFCG, GFMDRD a GFCKD-EPI) také 
kvadratickou rovnici Mayo (GFMayo) a rovnici založenou 
na clearance inulinu (GFinul) – obě tyto metody vykazují 
přesnější odhad GF u pacientů se zachovanou funkcí led-
vin. Při srovnání těchto pěti metod bylo jako referenční 
metoda zvoleno stanovení GF podle MDRD. Podle prove-
dené analýzy vycházející z retrospektivního hodnocení 
údajů od téměř 9 000 pacientů z izraelského národního 
registru pacientů s AKS (46,3 % STEMI) vykazovala glo-
merulární fi ltrace stanovená podle kvadratické rovnice 
Mayo jako jediná vyšší přesnost v predikci jednoroční 
mortality oproti GFMDRD, ostatní metody odhadu GF byly 
méně přesné než GFMDRD. V multivariační analýze zvyšo-
valy zhoršené renální funkce nezávisle riziko mortality, 
a to o 30–40 % pro každý pokles GF o 10 jednotek v pří-
padě pacientů se STEMI a o 25–30 % v případě akutních 
koronárních syndromů bez elevací úseku ST podle všech 
pěti rovnic [11].

Význam, ale jistě také dostupnost vstupní hodnoty 
sérové koncentrace kreatininu v rizikové stratifi kaci pa-
cientů s AKS refl ektuje také zařazení této hodnoty do 
skórovacího systému GRACE, který je preferovaným skó-
rovacím systémem pro pacienty se všemi formami AKS 
podle platných doporučení Evropské kardiologické spo-
lečnosti. Systém GRACE také jako jediný ze šířeji používa-
ných rizikových stratifi kačních systému pro AKS (mj. TIMI, 

PURSUIT, ZWOLLE, GUSTO I, GUSTO II, InTIME-2) zahrnuje 
v hodnocení renální funkce jako samostatnou kompo-
nentu [12,13]. 

Urea

Urea je konečným produktem metabolismu proteinů. 
Urea se vylučuje glomerulární fi ltrací a přibližně 40 % 
profi ltrovaného množství se v tubulech opět vstřebává 
pasivně společně se sodíkem a vodou [7]. Sérová koncen-
trace urey inverzně koreluje s glomerulární fi ltrací, ale 
obecně je urea považována za méně přesný ukazatel re-
nálních funkcí, především z důvodu jejího ovlivnění další-
mi faktory nezávislými na glomerulární fi ltraci. Produkce 
urey je variabilní a může být zvýšena například nadměr-
ným přívodem proteinů v potravě, zvýšeným katabolis-
mem (sepse, febrilie, traumata, generalizované maligni-
ty), krvácením do gastrointestinálního traktu nebo terapií 
glukokortikoidy [7,14]. Vzhledem k tomu, že reabsorpce 
urey v tubulech je převážně pasivní proces závislý na re-
absorpci sodíku a vody, stavy, které vedou k reabsorpci 
těchto látek, také zvyšují sérovou koncentraci urey nezá-
visle na poklesu GF. Hodnota urey, případně poměr urea/
kreatinin je pak velmi citlivým ukazatelem reakce ledvin 
na systémovou hypotenzi, renální hypoperfuzi při hypo-
volemii nebo snížený srdeční výdej a přináší přidanou in-
formaci k samotné hodnotě glomerulární fi ltrace. 

Poměr urea/kreatinin je užitečným klinickým nástrojem 
pro stanovení příčiny akutního poškození ledvin. Snížená 
perfuze ledvin, např. v důsledku srdečního selhání nebo 
dehydratace, vede k vzestupu poměru urea/kreatinin. 
V této situaci je absorpce urey zvýšena vůči kreatininu 
a sérová koncentrace urey je tedy disproporčně zvýšena 
vůči sérové koncentraci kreatininu. Vyšší produkce urey 
rovněž vede ke zvýšení poměru urea/kreatinin – např. 
při gastrointestinálním krvácení, při traumatech apod. 
Naproti tomu snížená reabsorpce urey v důsledku intra-
renálních poškození vede ke snížení poměru urea/krea-
tinin. V naprosté většině případů chronického renálního 
onemocnění zůstává tento poměr relativně normální. 
Tabulka 2 poskytuje přehled použití poměru urea/kreati-
nin v diferenciální diagnostice akutního poškození ledvin 
[15,16].

Koncentrace urey je kromě změn úrovně GF v těchto 
stavech také obrazem zapojení dalších mechanismů (akti-
vace sympatiku a systému renin–angiotensin–aldosteron) 
[17]. Dalším faktorem, který nezávisle zvyšuje koncentraci 
urey, je použití diuretik z důvodu konkomitantního sr-
dečního selhání, jež je rovněž nepříznivým prognostickým 
ukazatelem u pacientů s AKS [18].

Tabulka 2 – Poměr urea/kreatinin v diferenciální diagnostice akutního poškození ledvin (urea a kreatinin jsou vyjádřeny v jednotkách 
SI - mmol/l : μmol/l)

Urea/kreatinin Příčina AKI Mechanismus

> 100 : 1 Pre-renální příčina Absorpce urey je zvýšena vůči kreatininu. Urea v séru je disproporčně 
zvýšena vůči koncentraci kreatininu v séru – např. dehydratace nebo 
hypoperfuze.

40–100 : 1 Normální stav nebo post-renální příčina Reabsorpce urey je v normálních mezích.

< 40 : 1 Intrarenální příčina Reabsorpce urey je snížena v důsledku poškození ledvin – poměr urea/
kreatinin je snížen.
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V pracích zabývající se rizikovou stratifi kací pacientů 
s AKS pomocí laboratorních markerů je urea oproti krea-
tininu a GF využívána mnohonásobně méně. Je však pro-
kázána nezávislá (na GF, ale i dalších faktorech) korelace 
urey a krátkodobé [19] i dlouhodobé [17] mortality pa-
cientů s AKS a také s výskytem některý komplikací [18]. 
Stanovení urey tedy přináší přidanou informaci ke vstup-
ní sérové koncentraci kreatininu s akcentací využití v ně-
kterých výše zmíněných specifi ckých hemodynamických 
situacích. 

Cystatin C

Další molekulou, která se již zařadila do standardního 
nefrologického laboratorního panelu, je cystatin C. Jedná 
se o malý sérový peptid (120 aminokyselin, molekulová 
hmotnost 13 kDa) mající funkci inhibitoru cysteinových 
proteáz. Cystatin C je produkován všemi jadernými buň-
kami v těle v konstantní míře, je volně fi ltrován glomeru-
lární membránou, kompletně reabsorbován a katabolizo-
ván v proximálním tubulu a dále není tubuly secernován. 
Výhodou je na rozdíl od kreatininu nezávislost na věku, 
dietě, katabolismu, obsahu svalového hmoty a také menší 
závislost na pohlaví. Koncentraci cystatinu C ovšem ovliv-
ňuje užívání glukokortikoidů, diabetes mellitus a přítom-
nost thyroideální dysfunkce. Cystatin C vykazuje oproti 
sérové koncentraci kreatininu lepší korelaci s glomerulár-
ní fi ltrací, především u jedinců se zachovanou nebo jen 
mírně sníženou funkcí ledvin a je schopen lépe postih-
nout mírné výchylky glomerulární fi ltrace [14,20]. Kromě 
větší přesnosti v hodnocení renálních funkcí je koncent-
race cystatinu C také nezávisle spojena s rizikem celkové 
mortality i mortality z kardiovaskulárních příčin v obecné 
populaci [20] a cystatin C je rovněž nezávislým prognos-
tickým faktorem u celé řady kardiovaskulárních onemoc-
nění, a to i v nepřítomnosti významnějšího onemocnění 
ledvin [21].

Superiorita vstupní hodnoty cystatinu C v prognostic-
ké stratifi kaci pacientů s AKS byla demonstrována v práci 
autorů García Acuña a spol. z roku 2009. Do prospektiv-
ní analýzy bylo zařazeno 203 pacientů s AKS (37,9 % se 
STEMI). Skupina pacientů se zvýšenou hodnotou cystati-
nu C (> 0,95 mg/l) vykazovala oproti skupině s normální 
hodnotou cystatinu C signifi kantně vyšší frekvenci rozvo-
je srdečního selhání (51,3 % vs. 13,3 %; p = 0,001), vyšší 
nemocniční mortalitu (17,6 % vs. 3,3 %; p = 0,001) i vyšší 
mortalitu během střednědobého (průměrně 186 dní) sle-
dování (22,0 % vs. 5,6 %; p = 0,001). V předpovědi kar-
diovaskulárních komplikací (srdeční selhání, IM, úmrtí 
z kardiovaskulárních příčin) během sledování vykazoval 
cystatin C statisticky signifi kantně lepší prediktivní hod-
notu (plocha pod křivkou [AUC] 0,695 v analýze ROC) 
než sérová koncentrace kreatininu (AUC 0,620) a glome-
rulární fi ltrace stanovená podle MDRD (AUC 0,685) [22]. 
Rovněž studie Abu-Assiho a spol. realizovaná na 1 200 
pacientech s IM prokázala lepší predikci nemocniční mor-
tality při použití rovnice výpočtu GF založené na cystatinu 
C oproti rovnici pro výpočet GF podle hodnot kreatininu 
(CKD-EPI) [23]. Naproti tomu v pracích Silvy a spol. hod-
notící 153 pacientů se STEMI [24] a Ristiniemiho a spol. 
sledující 245 pacientů s non-STEMI [25] (obě publikace 

z roku 2012) byla sice potvrzena pozice cystatinu C jako 
nezávislého prognostického ukazatele pro jednoroční 
mortalitu na AKS, nicméně cystatin C nebyl superiorní, co 
se týče prognostické informace získané z kreatininu, resp. 
GF stanovené podle kreatininu. 

Výhodou sledování hodnot sérové koncentrace cysta-
tinu C v čase je schopnost postihnout event. zhoršení re-
nálních funkcí dříve a citlivěji oproti sérové koncentraci 
kreatininu. Cystatin je dobrým markerem rozvoje případ-
ného akutního poškození ledvin, podle některých prací 
je cystatin C schopen detekovat AKI o 24–48 h dříve než 
kreatinin a také predikovat jeho závažnost [26], což bylo 
potvrzeno i samostatně na populaci pacientů s AKS [27]. 

Mechanismem vysvětlujícím dobrou korelaci cystatinu 
C s prognózou po prodělaném AKS i v nepřítomnosti zá-
važnější poruchy ledvinných funkcí může být skutečnost, 
že cystatin C je produkován kardiomyocyty v důsledku 
oxidačního stresu a vyvolání kardiomyopatie nebo myo-
kardiální ischemie vede ke zvýšení sérové koncentrace 
cystatinu C, což bylo potvrzeno na animálním modelu 
[28].

Lipokalin asociovaný s gelatinázou 
neutrofi lů (NGAL)

Lipokalin asociovaný s gelatinázou neutrofi lů (neutrophil 
gelatinase-associated lipocalin, NGAL) je dalším intenziv-
ně sledovaným biomarkerem, který má významný přesah 
z oblasti nefrologie do problematiky kardiovaskulárních 
onemocnění. NGAL je malým proteinem o molekulové 
hmotnosti 25 kDa. Původně byl izolován ze specifi ckých 
granul neutrofi lů, je však uvolňován epitelovými buň-
kami, včetně buněk renálních tubulů, dále je přítomen 
v endotelových buňkách, v makrofázích a adipocytech. 
Exprese a sekrece tohoto proteinu narůstá v důsledku bu-
něčného poškození. NGAL je považován za protein akutní 
fáze a tvoří součást přirozené imunity jako antibakteriální 
faktor. NGAL je výborným prediktorem akutního poško-
zení ledvin, jeho množství v séru i v moči při AKI narůstá 
mnohem časněji než hodnota kreatininu. U chronického 
onemocnění ledvin je koncentrace NGAL schopna predi-
kovat progresi onemocnění do závažnějších stadií [29,30]. 
V oblasti kardiovaskulárních onemocnění byla zvýšená 
koncentrace NGAL nalezena v souvislosti s arteriální hy-
pertenzí, aterosklerotickým postižením, srdečním selhá-
ním a u pacientů po akutní cerebrovaskulární příhodě. 

U pacientů s akutním koronárním syndromem dochá-
zí ke zvýšené expresi NGAL v infarktové nekrotické zóně 
i v okolní zdravé tkáni a následně stoupá i jeho koncent-
race v séru. NGAL je v tomto případě považován za aktiv-
ní mediátor postischemického zánětlivého postižení a re-
modelace. NGAL je schopen inhibovat inaktivaci, a tedy 
zvyšovat proteolytickou aktivitu matrixové metaloprotei-
názy-9 (MMP-9), která je považována za významný faktor 
remodelace levé komory po prodělaném IM. Výrazněji 
zvýšená sérová koncentrace NGAL je spojena s nepřízni-
vou prognózou. V nedávné studii se 673 pacienty se STEMI 
potvrdila Helánová a spol. [31] NGAL stanovený při přijetí 
do nemocnice jako nezávislý prognostický faktor jedno-
roční mortality (odds ratio 1,939; 95% CI 1,313–2,863; p 
< 0,001). V analýze ROC NGAL predikoval kombinovaný 
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vstupní hodnoty biomarkerů renálních funkcí je využi-
telná v prognostické stratifi kaci pacientů s AKS. Klasický 
a nejvíce využívaný laboratorní marker funkce ledvin – 
kreatinin – má nejsilnější prognostický význam spíše již 
u rozvinutého chronického onemocnění ledvin. Oproti 
tomu cystatin C a některé další novější biomarkery dokáží 
poskytnout přesnější stratifi kaci vstupní úrovně renálních 
funkcí u pacientů se zachovanými ledvinnými funkcemi 
podle hodnocení kreatininu, časněji odhalit rozvoj pří-
padného AKI a poskytují prognostickou stratifi kaci jdoucí 
za pouhé hodnocení ledvinných funkcí díky přesahu těch-
to biomarkerů přímo do patofyziologických mechanismů 
průběhu AKS. Přes existenci velkého množství nových 
biomarkerů je náš vhled do jejich úlohy v patofyziologii 
stále omezený. V některých případech je obtížné vyvodit 
konkrétní závěry a rozlišit vliv na případnou změnu léčeb-
né strategie konkrétních pacientů. Určitou limitací těchto 
nových biomarkerů je ovšem cena vyšetření a také ome-
zená dostupnost. Pro srovnání těchto nových biomarkerů 
mezi sebou a ve vztahu k dalším možnostem rizikové stra-
tifi kace (především různým typům skórovacích systémů) 
budou potřeba ještě další studie.
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