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Klinicka biochemie v diagnhostice

Akutni a chronicka pankreatitida, karcinom pankreatu, nahlé
prihody bfisni

Kostni a svalové onemocnéni — postmenopauzalni osteoporodza,
osteogenesis imperfecta, myasthenia gravis

Cévni mozkova prihoda
Akutni infekéni neurologické onemocnéni

Hypercholesterolémie, metabolicky syndrom, ateroskleréza

Kardiovaskularni onemocnéni - akutni infarkt myokardu, chronické
srdecni selhani



Kazuistika 1

* Zena, 68 let, 2 dny bolesti v nadbriSku, nevolnost, poruchy traveni

Anamnéza

« RA: matka a otec nezije

* OA: operace apendektomie, urazy O, |éky antihypertenziva

 AA:0

 SA:vdlchodu (pracovala jako délnice)

* NO: 2 dny teplota do 38 °C, celkova malatnost a nevolnost,
zvraceni, bolest v nadbrisku, meteorismus

Lab:
* 1T cAMS, LPS a CRP v séru
* Glykémie?, hypokalcémie, leukocytdza

* T trypsinogen aktivacni peptid (TAP) a karboxypeptidazovy
aktivaCni peptid (CAPAP) v modi



Akutni pankreatitida

Etiopatogeneze

obstrukce pankreatického vyvodu
|éky, toxiny

hypertriglyceridémie
hyperkalcémie...

— zaneét, hypoperfuze, nekroéza...

nasledny rozvoj SIRS, ktery muze vést MODS

dale bakterialni infekcie pankreatické nekrdzy a prohloubeni
systémovych komplikaci, selhani ledvin, poruchy koagulace...



Akutni pankreatitida

AMS

pro diferencidlni diagnostiku je nejvyznamné;jsi vzestup AMS - 1 3
- 5x, v moci déle a vyssi hodnoty (koncentrovana moc)

od max do
S-AMS 3-12 h 20-30 h 1-3 dny
U-AMS 6-10 h 2-3 dny 4-6 dnU

dalsi T S-AMS - postiZeni pankreatu — recidiva chr. pankreatitidy,
penetrujici pepticky vried, biliarni kolika, st.p. ERCP, Uraz, operace,
hypoxie, morfin...

jiné NPB (ileus, peritonitida, uzavér a. mezenterica, disekujici
aneurysma aorty) - 80 % AMS celk., 10 % AMS pankreaticka izo

funkéni abdominalni poruchy



Akutni pankreatitida

AMS
* slinné zlazy — parotitis, sialolitiaza, trauma
e plice > pneumonie, bronchialni karcinom, ARDS...

* vajecniky, vejcovody — salpingitis, cysty ovaria, mimodélozni
téhotenstuvi...

LPS
* 7 3x, pretrvava déle, nevyskytuje se v moci
od max do
S-LPS 4-8 h 24 h 8-15 dnd

* specifictéjsi pro diagnozu AP (nebyva zvysSena u jinych NPB ani
funkénich abdominalnich poruchach)

* u AP muze byt izolované zvyseni LPS nebo naopak AMS!



Akutni pankreatitida

trypsinogen (neaktivni forma) - produkovan acinéznimi
bunkami pankreatu ve dvou isoformach: trypsinogen-1 (katodicky
isoenzym, CT) a trypsinogen-2 (anodicky isoenzym, AT)

zanétlivy proces pri AP vede ke zvyseni hladiny v cirkulaci a
trypsinogen-2 lze prokazat jak v séru tak v modi

predcasna aktivace trypsinogenu v pankreatické tkani vede ke
spusténi aktivacni kaskady, autodigesci a je vyznamym
patogenetickym faktorem AP — prognodza

laboratorné lze stanovovat imunoreaktivni, obé formy
trypsinogenu (irAT, irCT) a jejich pomér v séru S-irAT/S-irCT nebo v
moci U-irAT/U-irCT.



Akutni pankreatitida

* pro progndézu onemocnéni je vyznamné zvyseni CRP (lehké formy
10 mg/I, tézké >200 mg/I)

* hypokalcémie je disledkem vychytavani vapenatych iontl v
tukovych nekrézach (tzv. Balzerovy nekrdzy, zmydelnaténi

pankreaticka elastaza
* pfrizanétlivych procesech dochazi k jejimu retrogradnimu uvolnéni
do krevniho obéhu

* sérovy marker AP, napr. post-ERCP, a karcinomu pankreatu

sérovy prokalcitonin
* marker bakteridlni infekce pankreatické nekrdzy a sepse



Akutni pankreatitida

Terapie

inicialni faze — intenzivni konzervativni terapie pfi disledném
sledovani uvedenych parametrd, na JIP

snaha snizit aktivitu pankreatu — absolutni karence p.o. pfivodu
cehokoli, dekomprese zaludku nazogastrickou sondou, moznosti
VyZivy pacienta jsou dveé:

intenzivni volumoterapie (i.v.) — zacina se 1 |/hod, pozdéji se
snizuje na 0,5 I/hod (celkem maximalné 10-15 I/den za
predpokladu, ze to kardiovaskularni systém pacienta snese)

analgetika — tramadol, ev. fentanyl (morfin zvysuje tonus Oddiho
svérace, jsou Kl)

ATB —KI jsou tetracykliny (jsou pankreatotoxické),
nejlépe cefalosporiny, karbapenemy, metronidazol

monitoring centralniho vendzniho tlaku, diurézy...



Chronicka pankreatitida

e pokracujici zanétlivé onemocnéni pankreatu s charakteristickymi,
ireverzibilnimi, morfologickymi zménami, zpusobuijici
charakteristické bolesti a trvalé ztraty funkce pankreatu (— DM)

* |aboratorni diagnostika je proto zamérena na prfimé a neprimé
fukcni testy exokrinniho pankreatu, stanoveni miry sekrece
hodnocenim aktivity pankreatickych enzymu —
chymotrypsinu nebo elastazy-1 ve stolici

EL-1 (elastaza-1)

* odrazi exokrinni funkci pankreatu (ch. pankreatitis, papilarni
stendza, cholelithidza, DM, CF...), neovlivhéna substitucni |é¢bou,
falesné nizsi vysledky u vodnaté stolice

* RIA, ELISA (monoklondlni Ab)

e zvysSeni pretrvava déle a lépe koreluje s klinickym stavem nez
hladina a-amylazy



Chronicka pankreatitida

* nové funkcni testy — dechové testy, kdy peroralné podany substrat
je znacen izotopem uhliku *3C - mirou aktivity pankreatickych
enzymu je c 13C ve vydechovaném vzduchu

e zlatym standardem funk¢ni diagnostiky je sekretin-
pankreozyminovy (sekretin-CCK) test -
analyza duodenadlniho obsahu po stimulaci enterohormony

* jako referencni test je pouzivdno i kvantitativni stanoveni tuki v
72-hodinovém sbéru stolice



Kazuistika 2

Zzena, 64 let, obCasné bolesti v krizi

Anamnéza

RA: matka a otec nezije

OA: vaznéji nestonala, operace apendektomie ve 30 letech, urazy
0, od 35 let v péci endokrinologa pro primarni hypotyredzu na
podkladé autoimunitni thyreoiditis, nyni uzivala Letrox v davce
100 g denng, pri této davce byla eutyreoidni, nekouri

AA: 0

GA: od 42 let menopauza, HRT nikdy neuzivala, porody 2

SA: v dichodu (pracovala jako ucitelka)

NO: obCasné bolesti v kFizi



Postmenopauzalni osteoporoza

Zena, 64 let, obCasné bolesti v krizi

rtg vysetreni alab bez patologie
denzitometrické vysetreni - osteopordza v oblasti L-patere, v
oblasti levé kycle osteopenie,

osteokalcin 38, CrossLaps 715 (fyz u postmenopauzalnich Zzen nad
50 let 160-600 pg/ml)

CrossLaps

stanoveni C-terminalni prokolagenu | (PICP) v plazmé — RIA, ELISA
posouzeni osteoformacnich procesu
korelace s c vapniku, ALP a osteokalcinu

fyziologické hodnoty — dle véku, pohlavi, pre a
postmenopauza...variabilita



Kostni onemocheéni

T ALP (osteoblasty — novotvorba kosti), ACP (osteoklasty —
odbouravani kosti), pripadné jejich izo

rachitis (krivice) a osteomalacie, hyperparatyredza, kostni nadory a
metastazy do kosti, Pagetova ch., osteopordza, hojeni zlomenin...

markery novotvorby kostni tkané: ostaza (ALP kostni stanoven3d
imunochemicky), osteokalcin

markery kostni resorpce: ICTP (karboxytermindlni telopeptid
kolagenu I)



Osteogenesis imperfecta

* Molekularné genetické postupy v diagnostice Osteogenesis
imperfecta — Mgr. Bc. Simona Valova



Kazuistika 3

zena, 30 let, zhorsenad artikulace, nékdy az nesrozumitelnou pro
okoli, pocit na spani se zaviranim oci, nemUze jist se zavienymi Usty,
pfi polykani zlstava jidlo v krku

Anamnéza

RA: matka T2DM na inzulinu, otec T2DM na PAD, bratr T2DM na
PAD, 1 dcera zdrava, chronicky nikotinismus

OA: vaznéji nestonala, operace 0, urazy O

AA: 0O

GA: od 13 let menarche, porod 1

SA: laborantka

NO: potize trvaji asi 2 roky, posledni 2 meésice jejich

akcentace. Rano se citi nejlépe, k veCeru zhorseni.

OA: nazolalie, porucha artikulace - pri delsi mluvé rec az
nesrozumitelna, setrela mimikou, levostranna ptosa vicka

Lab: v normé&, Borrelie neg, hormony SZ v normé, vysetieni
cirkulujicich Ab proti acetylcholinovym receptorim - Anti-AChR poz



Myasthenia gravis

e autoimunitni onemocnéni, jehoz pri¢inou je porucha prenosu
vzruchu mezi nervem a svalem v oblasti nervosvalové ploténky

* nebezpeci myasthenické krize se selhanim bulbarniho a
respiracniho svalstva, které jsou Casto vyprovokovany infekénim
procesem

Terapie

* kombinovana imunosupresivni terapie (kortikoidy) a inhibitory
cholinesterazy

* Kl: myorelaxancia, botulotoxin, benzodiazepiny, antiepileptika,
néktera antibiotika (arninoglykosidy, chloramfenikol, tetracykliny,
chinolony apod.), blokatory kalciovych kanald, betablokatory



Svalové postizeni

TCK (AST, LD, ALT)

Sok, resuscitace, operace, sepse, krece, tézka dusnost, fyzicka
namaha, zhmozdéni svalu (crush sy...), i.m. injekce, svalova
dystrofie, myotonie, myastenie, dermatomyositida, polymyozitida,
maligni hyperpyrexie, otrava CO, hypotyredza...

je indikovano stanoveni myoglobinu!
Pri podezreni na rabdomyolyzu lepsi CK nez myoglobin

pri CK 30x vyssim kontrola rendlnich testl a mineralu (predevsim
K)

pri CK 80x vyssim je vysokeé riziko akutniho selhani ledvin!

u postizeni kosterniho svalstva obvykle nachazime CK/AST > 10
(20), u IM < 10 (5)!



Kazuistika 4

muz, 55 let, praktik vyslovil podezreni na fibrilaci sini

Anamnéza

RA: matka nezije, otec zemrel na CMP

OA: T2DM, operace cholecystektomie, urazy 0, predepsané léky na
HT a dyslipidémi neuziva, DM |éci pouze dietou

AA: 0O

SA: skladnik

NO: potize trvaji asi 2 roky, posledni 2 meésice jejich

akcentace. Rano se citi nejlépe, k veCeru zhorseni.

OA: nazolalie, porucha artikulace - pri delsi mluvé rec az
nesrozumitelna, setrela mimikou, levostranna ptosa vicka

168/96 mmHg, nepravidelnych puls, BMI 29, EKG prokazalo fibrilaci
sini a pri echografii byla patrna zvétSena leva sin a hypertrofie levé
komory, na echu nebyl patrny trombus

Lab: LDL cholesterol 6,5 mmol/I, triglyceridy 2,5, zhorSena
kompenzace diabetu



CMP

* rizikové faktory: fibrilace sini, koureni, hypertenze a dyslipidémie

Terapie

e antihypertentiva, statiny, Iéky na dyslipidémii, antikoagulancia,
kompenzace DM

* 80% mozkovy infarkt, 20 % krvaceni do mozku

* priznaky: nahlé oslabeni jedné koncetiny nebo poloviny téla, nahla
ztrata citlivosti na jedné koncetiné nebo poloviné téla, nahla
porucha reci nebo rozumeéni, nahla porucha zraku i rovnovahy

* klinicky obraz: T glykémie, polydypsie, polyurie, vahovy ubytek,
Unava, u T2DM casto bez priznaku



Kazuistika 5

muz, 55 let, vecer v posteli upadl do kdmatu, hospitalizace na ARO

Anamnéza

RA: matka nezije, otec ma kardiostimulator, sestra zdrava

OA: vaznéji nestonal, operace 0, urazy O, léky O

AA: 0O

SA: lékar, sportovec

NO: manzelka uvadi, ze muzi nebylo dobre v praci, bolela ho hlava,
autem dojel domu, kde cely den leZel, odpoledne zlepseni, vecer
pri usinani vykrikl a upadl do kdmatu

OA: kéma, otok hlavy, petechie, teplota 36,8°C

Lab: CRP v normé
CT v normé, odbér mozkomisniho moku — kultivace

udrzovani vumeélém spanku na JIP — 5 dni, terapie?
amnézie...

http://docplayer.cz/1820837-Akutni-netraumaticka-nitrolebni-hypertenze-u-mladeho-muze-kazuistika-roman-simek-neurologicka-klinika-fn-
hradec-kralove.html



Kazuistika 6

zena, 20 let, otec po AIM v 42 |etech

Anamnéza

RA: matka hypofce SZ, otec po AIM v 42 letech, sestra a bratr
dosud zdravi

OA: vaznéji nestonala, operace 0, urazy O, léky O

AA: 0O

GA: menarché od 14 let

SA: studenta VS

NO:

OA:

Lab: celkovy cholesterol 8,54 mmol/l, HDL-c 1,01 mmol/I, LDL-c
6,11 mmol/l, TAG 3,31 mmol/I, APOA 1,36, APOB 1,90, LPa 0,17
mmol/I

mutace v genu pro LDL-receptor (exon E12, p.Gly592Glu
(c.1775G>A) - heterozygotni forma familidarni hypercholesterolemie



Hyperlipidémie

 doporuceny lipidovy profil

TCHL < 5,0 mmol/I

LDL < 3,0 mmol/I

HDL > 1,0 mmol/I

TAG < 2,0 mmol/I
Terapie

1) kategorizace rizika nemocného jako zakladni krok pred zahajenim
|éCby

2) LDL-cholesterol jako hlavni cil |é¢by

3) uznani nizké hladiny HDL-cholesterolu a zvySené hladiny
triacylglycerolll jako samostatnych rizikovych faktoru



Hypercholesterolémie

* geneticky podminéné hypercholesterolémie (AD, AR) - od ¢asného
détstvi

AD

* FH-mutace v genu pro LDL receptor

e FDB - mutace v genu pro apolipoprotein B (apoB-100), ktery je
ligandem pro LDL receptor

* mutace v genu pro proprotein konvertazu subtilisin kexin-9

* vysoké riziko predcasné klinické manifestace aterosklerdzy v
podobé ischemické kardiovaskularni prihody, kterd az v 1/3
pfipadd kondi fatdlné



Akutni koronarni syndrom

pracovni diagndza zahrnujici akutni srdecni ischémii a srdecni
nekrozu, akutni infarkt myokardu (AIM) a nestabilni anginu pectoris
(NAP)

etiologie: v 95% akutni uzavéer koronarni tepny trombem nebo
aterosklerotické zuzeni, v 5% déletrvajici spasmus koronarni cévy

cévni zanét embolizace kolagendzy

diagndza: anamnéza (charakter, frekvence a doba trvani bolesti) -
20% AIM bez priznakl, EKG —v 10% ,,némé“ EKG, koronarografie

Lab: proteiny uvolnéné z nekrotického loziska do cirkulace

riziko FN diagndzy je pomérné vysoké(2 az 8% pacientl s AKS je
posilano domu)



Kazuistika 7

* muz, 42 let, hospitalizovan s akutni bolesti na hrudi a poté nékolika
minutovou ztratou vedomi

Anamnéza

e RA: matka T2DM, otec zemrel v 50 letech na CMP
 OA:vazneji nestonal, operace brisni kyla, urazy O, léky O
e AA:0

 SA:hlida¢

* NO: bolest na hrudi pfi praci, poté ztrata védomi
 OA:stenokardie, dusnost, poceni, uzkost

e Lab: CO VYSETRIT?



Akutni infarkt myokardu

Marker ™ max NK

AST 4-8h |[16-48h |3-6d J specifita pro myokard

LD 6-12h |24 h 7-15d | { specifita pro myokard

CK-MB 3-6h |12-24h |2-3d nespec I pti poskozeni
kosterniho svalstva

CTn (T a I) 3_6 h 12_36 h 10_14 d http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM0a0900428

Myo 1-2h [ 6-9h 14-36 h | nespec 1" pfi poskozeni

kosterniho svalstva a |, GF




Akutni infarkt myokardu

prukaz nekrézy myokardu (cTn, CK-MB) + alespon jedno z
nasledujicich: klinické symptomy ischémie (stenokardie) zmény EKG
- ischémie (vyvoj ST useku) vyvoj patologickych Q vin na EKG
koronarni intervence (stav po PCI) pripadné znamky IM pfri pitvé

T ccTn # AIM
ve vétsiné pripadl pro potvrzeni finalni diagndzy, pripadné
vylouceni onemocnéni

https://www.youtube.com/watch?v=hGgpF3BXw6c



Akutni infarkt myokardu

« onemocnéni srdce a intervence AlM, kardiochirurgicka operace,
srdecni transplantace, myokarditida, resuscitace, vazospasmus,
vyznamné arytmie, koronarni intervence, jiné priciny
(extrakardialni): plicnim embolie, tézka sepse, CMP, selhani ledvin,
extrémni zatéz, agresivni chemoterapie

Faktory ovliviujici stanoveni
 r0zné formy cTn, rizné Ab = specifita, standard, referenéni
metoda, citlivost - rozhodovaci limity



Chronické srdecni selhani

etiologie: 50% ischemicka choroba srdecni a 50% non-ICHS HT
dilatacni kardiomyopatie srdecni vady

priznaky: otoky dolnich koncetin, dusnost, Unava, nékdy kratka
bolest

diagnostika: priznaky a symptomy srdec¢niho selhani (v klidu a/nebo
béhem zatéze), prokazana srdecni dysfunkce (v klidu), pozitivni
odpovéd na |éCbu zamérenou na srdecni selhani (v pripadé, ze
diagndza je spornad)

Lab: BNP a NT-proBNP (normalni hodnota BNP vylucuje chronické
srde¢ni selhani)



Chronické srdecni selhani

NP
* pusobi vasodilatacné a diureticky (T ¢ — | TK)

* C BNP je vyssiavyssi, T diuréza, az kompenzaéni mechanizmy
nestaci — srdecni selhani (transplantace, event. smrt)

Tc
» diastolickd a/nebo systolicka dysfunkce LK srdecni

* |[CHS

e cor pulmonare provazené plicni HT Ci plicni embolizaci

* hypertrofie stény LK srdecni

e pretizeni obéhu pfri cirhdze jater Ci chronickém selhani ledvin
* preeklampsie

* kardiotoxicita pri terapii antracykliny



Chronické srdecni selhani

Stanoveni NP
» diferencialni diagnostika dusnosti

» stratifikace rizika pacientd s fadou onemocnéni (srdec¢ni selhani,
ICHS, v experimentu u hypertonikl a diabetik()

e vySSi c = horsi progndza, vyssi vyskyt komplikaci, vyssi mortalitu
* dlouhodobé sledovani pacientt s onemocnénim KVS
* monitorovani kardiotoxického efektu nékterych typl terapie

Diagnostika
e srdecni dysfunkce (predevsim levostranné)
* pocinajici srdecni selhani



Super klinicky biochemik

TEST

* http://www.ceva-
edu.cz/mod/scorm/player.php?a=4&currentorg=Course_ID1_ORG
&scoid=164&sesskey=SnzS6r605q&display=popup&mode=normal

* http://www.ceva-edu.cz/mod/book/view.php?id=1344
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