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1995 2= 2000 = 200€



(limit of detection, LOD)

0,01-0,1 0,01 - 0,001 ug/l




Lol 1Tl
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App. healthy individuals showed less than 18 pg/ml Troponin T

500 samples were analyzed

| Kiel

frequency abs.

O v X © B QO > O D O P
TnT [pg/mL]

Jochen Jarausch Pilot study hs TNT, May 2008



(decision limit, cut-off)

CVana| < 10 %

0,03 - 0,4 ug/l 0,013 ug/I

2000 @@ 200€



o)

jedinym zdrojem je kardiomyocyt

pricinou je nekroza (konsensus ESC, ACC 2000;
ESC, ACC, AHA, WHF 2007)

reverzibilni porucha sarkolemmy ?
® zmrazeny myokard
® omradéeny myokard

® unaveny myokard



koronarni nemo¢ ——Jp  neatherogenni léze
diagnoza stratifikace rizika

(AKS, AIM) difazni,
neloziskoveé léze

rozsahlejsi poskozeni =————Jp mala poskozeni

akutni poskozeni ———J) chronicka
poskozeni

2000 2009



koronarni nemoc

casnéjsi vzestup cTn (nahrada myoglobinu ?)

NAP - NSTE AIM (diagnostika mensich lézi)
SAP - NAP

ESRD 48 9% - 98 %

HF

Asymptomaticka populace



Release kinetics inlmedium AMlI|patients similar for gen 4 hs TnT

The first sample is negative for gen 4 troponin T but positive for hs TnT
clinical relevance needs to be determined

- CKMB & TnT 4th A& hsTnT
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Time of sampling: hrs after hospital admission

Jochen Jarausch Pilot study hs TNT, May 2008



Antmana spol. 2001

Death by 42 Days (%)
O =2 N W Lo OO @
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cTnl at Baseline (ng/mL)
Relative Risk 1.0 1.8 3.5 3.9 6.2

>90
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Lindahl a spol. 2000, 2001
Antman a spol. 2001
Almeda a spol. 2002 H
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b) mortalita/rok 5 %
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> 20 % I



koronarni nemoc

casnéjsi vzestup cTn (nahrada myoglobinu ?)

NAP - NSTE AIM (diagnostika mensich lézi)
SAP - NAP

ESRD 48 9% - 98 %

HF

Asymptomaticka populace



ESRD patients all have elevated TnT levels when tested
with hs TnT.

This is expected as all ESRD patients suffer from cardiac problems. Even Troponin
I captures some of the ESRD patients but not with the same level of sensitivity.

Cardiac Troponin assay LOD 10% CV | 99th percentile

Elecsys 2010 troponin T Baseline 31 (70.5%) | 21 (47.7%) | 31(70.5%)
Follow-up | 43 (98%) | 37 (84%) | 43 (98%)

Elecsys 2010 High sensitive Baseline 44 (100%) | 44 (100%) | 42 (95%)

cTnT Follow-up | 44 (100%) | 44 (100%) | 44 (100%)

Abbot Architect i2000SR ¢Tnl | Baseline 28 (63.6%) | 12 (27.3%) | 23(52.3%)
Follow-up | 34 (77%) | 18 (41%) | 32 (73%)

ESRD = End stage renal failure

Jochen Jarausch Pilot study hs TNT, May 2008



koronarni nemoc

casnéjsi vzestup cTn (nahrada myoglobinu ?)

NAP - NSTE AIM (diagnostika mensich lézi)
SAP - NAP

ESRD 48 9% - 98 %

HF

Asymptomaticka populace



rlF — Ischnamicla lardiomyooztis
remodelace s hypertrofii
~Small vessel disease™
~Slippage™ - struts - fibroza
11 - 60 % cTn
III. - IV. NYHA : 54 % (cTn)
I. - II. NYHA (hs cTnT)
3 - 5 x vyssi mortalita

HF - neischemické kardiomyopatie

® 30 -50 % cTn
® $patna prognédza



Patients with Chronic Heart Failure and elevated hs TnT
have a 2x higher likelyhood to suffer from cardiac death in

the future

25

hsTAT (20,012 ngimL) b o
NT-proBNP (901 pgimL) Jomiliind
IHD (yes) —_—
LVIDD (26.8 cm) RS
NYHA (HI4V) frmifnd
BMI (222 kgim®)| 8-
Digoxin (yes) S———
SBP {2121 mmHg) I—O—i:
Betablockers no)|  +—8—4
0.5 1.0 15 20 ]
Hazard ratio

hsTnT and NT-proBNP

hsTnT (2 0.012 ng/mL) b @
BNP (> 97 pgimL) TP —
IHD {yes) ——y
LVIDD (6.8 cm) [T S—
NYHA (V) o e
BMI (22 kg/m?) | +—=a—1i
Digoxin {yes) —y—
SBP (> 121 mmHg) ——
Age (70 y) —o—
Beta-blockers (no) [R——
Creatinine (>107 M) ———y
0.5 10 15 20 25
Hazard ratio

hsTnT and BNP|

Jochen Jarausch Pilot study hs TNT, May 2008

Doporuceni : vysetieni cTn by mélo byt provadéno
alespon pri pFijeti nemocnych se srdeénim
selhanim k hospitalizaci.




koronarni nemoc

casnéjsi vzestup cTn (nahrada myoglobinu ?)

NAP - NSTE AIM (diagnostika mensich lézi)
SAP - NAP

ESRD 48 9% - 98 %

HF

Asymptomaticka populace



Asymptomaticka populace

(Wallzieza 2 sool, 2005, DALLAS sivcy,
Zzinzlius 21 suol, 2009, Glanniisis _).JJJ)

zvysené koncentrace cTn - zvysené kv riziko

< 70 let
e DM
e hypertenze

e koronarni kalcifikace



STE AIM (,.time is muscle")

extenze AIM (reinfarkt)
CK-MB
cTn : praxe dvou stanoveni

1. pri prvnich priznacich podezreni na AIM
2.za 3 - 6 hod.

kritérium diagnozy extenze:
a) diference > 20 %

b) druha hodnota musi presahnout
diagnostické cut-off



STE AIM

odhad rozsahu nekrozy
(stabilizace ischémie i reperfuze)

neinvazivni lecba : 72 - 96 hod. po zacatku
onemocnéni (r = 0.75)

po PCI :6-12 hod. po PCI (r = 0.80)



Prinzmetalova vazospazticka angina

symptomatologie ACS s negativhim
nalezem pri koronarni angiografii

zmeény cTn

6.7 % (béhem 7 let) : AIM!



___ Arytmie, tachykardie

“ ischemie se vzestupem cTn podle trvani
poruchy srdecniho rytmu !



Plicni embolie

16 -84 %!
akutni strain!

incidence zvysenych koncentraci cTn
a mira vzestupu koreluji s rozsahem embolizace

(tlakové gradienty v a. pulm., stupen dilatace PK,
pocet a velikost postizenych vetvi a. pulm.)

cTn : nezavisly prediktor prognozy !

pozor : exacerbace CHOPN !

Doporucdeni : obligatni vySetieni cTn pf¥i klinickém
podezreni na embolii do plic




Perinatalni asfyxie novorozenct

korelace vzestupu cTn s rozsahem asfyxie

nezname mozné pozdni dlisledky poskozeni
myokardu

chybi cut-off hodnoty pro gestacni vek

u cTnl mozny soubeh adolescentni a fetalni
izoformy cTnl



Sepse, septicky sok,
multiorganové selhani,
“critically il

bakterialni toxémie, prozanétlivé
bunécné mediatory, dlisledky selhavani funkce
organti, ABM, sympatotropni zatéz

ischémie (tachykardie, zvysené naroky na kyslik,
hypoperfuze)

Doporuceni : vysetieni cTn by mélo byt
provadéno pri monitorovani pribéhu
takovych onemocnéni.




non—survivors (n=18)
survivors (n=8)
significont difference between groups
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Spies, C. et al.: Chest (1998), 113, 1055-63



Tupa (nepenetrujici) poranéni hrudniku
(srdedni kontuze)

vzestup cTh je spojen s rizikem

hemodynamické instability
(arytmie, akutni dysfunkce LK,
kardiogenni sok)

a hypotenze pri anesthezii

Doporuceni : pii tupych poranénich hrudniku
vysetfit cTn 6 - 24 hod. po poranéni.




F Im

Kardiotoxicky udinek katecholamint

dvoji patogeneze:

humoralni (CNS - hypofyza - nadledvinky -
systémovy ucinek)

neurogenni (,,panicky myokard", CNS - sympatikus -
sekrece katecholaminili v zakoncenich
s. nervstva - lokalni ucinek)

nahlé cévni prihody mozkové (SAK)
arazy Ibi

Tako-tsubo, syndrom zlomeného srdce
feochromocytom

problematika darcid srdecniho graftu
sympatomimetika (akutni tokolyza)
sympatotropni vliv (napr. STE AIM)

Doporuceni : pii podezieni na intenzivni aktivaci sympatiku
vysSetFit cTn v pribéhu prvnich 24 hod.




Extrémni (vytrvalostni) svalova namaha

zmeény cTnv 0 — 74 9% 1!

75 % zvysenych cTn ma prokazatelné zmény
motility stény LK pri echo !

otazka ,,unaveného,, myokardu

mirny vzestup (obvykle neprekroci cut-off)
prechodny (24 hod.), prognosticky neprikazny
zmeény pri opakované namaze u cTn ,,pozitivhich"

Doporuceni : pii prilkazu vzestupu cTn po svalové
namaze provést pro jistotu kardiologické
vysSetreni.




Myokarditis

35 -54 9% cTn
1. - 4. tyden

vztah k etiologii, k histologickému nalezu
pFi EMB

prognoza ?

Doporuéeni : pri podezreni na myokarditis vysetrit cTn.




Chemoterapie

antracykliny, cyklofosfamid, Herceptin,
5- fluorouracyl

akutni, subakutni, chronicka, ,,late onset"

otazka kumulativni davky

10 - 35 % (nechybi idaje 0 % !), ale nasledné
projevy srdecni dysfunkce ma az 65 % lécenych!
absence vzestupu cTnh nevylucuje kardiotoxické
poskozeni myokardu !

Doporucdeni : stanoveni cTn vidy druhy den
po podani cytostatika, otazka zmény
léku pri vzestupu cTn !




LVEF (%)
70 -

65 -

Cardinale, D. et al.: JACC Vol. 36, No. 2, 2000 August 2000:517-22



ESRD

az 82 % (98 % pri hs cTnT) ma zvysené
koncentrace cTnT

podstané méne cTnI !!
uremicka kardiomyopatie
2 - 5 x vyssi mortalita (celkova, kv)

ACS u ESRD : vzestup cTh o > 20 % béhem 6 - 9 hod.
nad cut-off svedci pro AIM

DOpOI‘I.IéeI'Ii : u CHRI, ESRD, HD stanovit ,.bazalni“
koncentraci cTnT a tu pribézné sledovat.




PCI - angioplastika - stent




cTnT pgll _ _ _ ) ) )
(Elecsys) Stlent iIschemia - PTCA - STENT

I
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PCI

obligatni poskozeni myokardu pri témér vsech
invazivnich postupech (katetrizace, inflace,
stent)

zvysena koncentrace cTn pred PCI s dalsim
vzestupem po PCI: 2 - 3 x vysSSi riziko
kardiovaskularni morbidity a mortality !

vzestup cTn po PCI nenastane: lepsi prognoza
(bez ohledu na koncentraci cTn pred PCI)

Doporuceni : stanovit cTn pied PCI a 24 hod. po PCI




__ Soutasny problém

Problém - 100% reseni - vyfeseni problému (ano - ne)

Poskozeni myokardu - cTn - benefit (ano - ne)



7 4

Co by mél védét osetrujici Iékar o cTn
(minimum)

1. hodnotu cut - off pro metodu stanoveni cTn,
kterou pouziva jeho zdravotnickeé zarizeni

2. rozlisovat diagnosticky prijatelné zmeény
koncentrace cTn a zmeény diagnosticky jeste
neprikazné, ale prognosticky velmi vyznamné !

3. nepouzivat hodnoceni cTn ,,negativni - pozitivni,
vyssi nez horni mez referencniho rozmezi" apod.

4. uvédomovat si vzdy, ze kazda diagnoza je klinicka,
ne laboratorni !



podle |ékarskych obord,
stiné vzdy cely. H

MUDr. Bedrich Nejedly,

autor prvni komplexni monografie o vnitfnim prostredi
a acidobazickém metabolizmu



Perspektivni problém

hs metody stanoveni cTn prinesou:

vice patologickych nalezii stanovenych s vyhovujici
analytickou presnosti pri chudsi a nespecificke
klinické symptomatologii

potrebu castéjsich stanoveni cTn, sledovani
trendu zmeén cTn

stanoveni kritickych rozdili

doporuceni algoritmt vysetrovani cTn



COo S nim ?



