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KARDIALIS TROPONIN T: INFARKTU
DIAGNOSZTIKAI TESZT VAGY KAR-
DIOVASZKULARIS RIZIKOMARKER?

Magyar Laboratoriumi Diagnosztikai Tdrsasdg

AZ AKUT MIOKARDIALIS INFARKTUS DIAGNOSZTIKAJABAN AZ ELSOKENT VALASZTANDO BIOKEMIAI MARKER A KARDIALIS TROPONIN. NAPJAINK
NAGY ERZEKENYSEGU TROPONIN (HSTN) TESZTJEI MAR KISFOKU SZiVIZOM-KAROSODAST IS KIMUTATNAK. NEHEZIiTI AZ ERTEKELEST, HOGY AZ
AKUT MIOKARDIALIS INFARKTUSON KiVUL SZAMOS OLYAN PRIMER VAGY SZEKUNDER SZiVIZOM-KAROSODAST IS LEIRTAK, AMELY TN-EMELKEDES-
SEL JAR. AZ EREDMENYEK ERTELMEZESENEK MA ERVENYES MODSZERET MUTATJUK BE AZ UJABB SZAKMAI UTMUTATOK ES SAJAT VIZSGALATAINK
ALAPJAN. A KLINIKAI DONTESHOZATALHOZ FIGYELEMBE KELL VENNI A TARSULT BETEGSEGEKET IS. HA A TROPONINSZINT EMELKEDETT, VAGY AKUT
SZiVIZOMKAROSODASRA UTALO JELEK VANNAK, A MEGHATAROZAST 3-6 ORA ELTELTEVEL MEG KELL ISMETELNI. HA A TROPONINERTEK LEGALABB
KETSZERESERE NO, ES A BETEGNEK MELLKASI FAJDALMA, ILLETVE MEGFELELO® EKG-ELTERESEI VANNAK, AZ AKUT MIOKARDIALIS INFARKTUS VALO-
sZiNU. KRONIKUS VESEELEGTELENSEGBEN A TN AKUT KLINIKAI TUNETEK NELKUL IS EMELKEDETT LEHET, AMELY A KRONIKUS
SZIVIZOMKAROSODASNAK ES A TN VESEN KERESZTULI LASSULO KIVALASZTASANAK EGYARANT BETUDHATO. DIALIZALT BETEGEKBEN A TN ES AZ
ELETKOR KOZOTT SZOROS KAPCSOLAT ALL FENN, A TN AZ ELETKOR ELOREHALADTAVAL FOLYAMATOSAN NOVEKSZIK. A KRONIKUS VESEELEGTE-
LENSEG BARMELY STADIUMABAN LEV® BETEGEK KARDIOVASZKULARIS SZEMPONTBOL FOKOZOTT KOCKAZATU CSOPORTOT KEPEZNEK, MIVEL A
VESEELEGTELENSEG KIALAKULASAERT FELELOS LEGGYAKORIBB KORKEPEK A SZiVIZOMZAT VERKERINGESERE IS NEGATIV HATAST GYAKOROLNAK.
Kulcsszavak: akut miokardidalis infarktus; troponin I, nagy érzékenységi
troponin T, kreatin-kinéz

INTERPRETATION OF HIGH SENSITIVE TROPONIN ASSAYS: IS IT A TEST FOR MYOCARDIAL
INFARCTION OR A CARDIOVASCULAR RISK MARKER? TROPONIN (TN) IS THE FIRST CHOICE OF
LABORATORY TESTS IN THE DIAGNOSIS OF ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION. THE PRESENTLY USED
HIGH SENSITIVE TROPONIN ASSAYS DETECT EVEN THE SMALLEST CARDIAC DAMAGE. TN LEVELS
MAY BE ELEVATED IN MANY PRIMARY AND SECONDARY CARDIAC DAMAGES BESIDES ACUTE
MYOCARDIAL INFARCTION, WHICH MAKES THE CORRECT DATA EVALUATION CHALLENGING. HERE,
WE DEMONSTRATE THE METHOD FOR INTERPRETING THE TN RESULT ACCORDING TO RECENT
GUIDELINES AND TO OUR OWN STUDIES. THE ACCOMPANYING DISEASES OF THE PATIENT SHOULD
ALWAYS BE CONSIDERED WHEN MAKING CLINICAL DECISIONS. IF THE TN LEVEL IS ELEVATED OR
THERE ARE SIGNS OF ACUTE MYOCARDIAL DAMAGE, TN MEASUREMENT SHOULD BE REPEATED
WITHIN 3-6 HOURS. IF THE SECOND TN LEVEL SHOWS AT LEAST A TWOFOLD INCREASE AND THE
PATIENT HAS CHEST PAIN OR POSITIVE ECG, ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION IS LIKELY. TN
LEVELS MAY BE ELEVATED WITHOUT ANY ACUTE CARDIAC SYMPTOM IN PATIENTS WITH CHRONIC
RENAL FAILURE, THAT MAY BE CAUSED BY THE IMPAIRED REMOVAL OF TN VIA THE KIDNEYS AND
CHRONIC CARDIAC DAMAGE. THERE IS A STRONG CORRELATION BETWEEN TN LEVELS AND AGE
IN HAEMODIALYSED PATIENTS, AS TN LEVELS ARE CONTINUALLY RISING WITH AGE. PATIENTS AT
ANY STAGE OF CHRONIC RENAL FAILURE HAVE AN INCREASED CARDIOVASCULAR RISK, SINCE
CONDITIONS THAT MOSTLY CAUSE CHRONIC RENAL FAILURE TEND TO ALSO DAMAGE THE
CIRCULATION OF THE CARDIAC MUSCLE.

Keywords: acute myocardial infarction; chronic renal
failure; creatine kinase; high sensitive troponin T

apjainkban a kardidlis troponin (Tn)
az akut miokardidlis infarktus diag-
nosztikajéban az elséként vdlasz-
tandé biokémiai marker (1, 2). Arra azon-
ban egyetlen Tn-eredmény alapjgn nem
kapunk vdlaszt, hogy a szivizom-kdrosodds

a laboratériumi vizsgdlathoz képest mikor
kdvetkezett be. Az elsd generdcios, kevéshé
érzékeny Tn-tesztek a korai, kisfok( kdroso-
ddasokat még nem voltak képesek detektdl-
ni. Az 0j, nagy érzékenységl reagensek
azonban a legkisebb szivizomsejt-1ézi6 ese-
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tén is kimutatjak a Tn jelenlétét a vérben, igy
az eredmények helyes értékelése nem egy-
szer( feladat. A probléma tisztézdsdra sza-
mos fanulmdny sziletett, amelyek szerint
heveny szivizom-kdrosodds esetén a 3-6
6ra elteltével megismételt Tn-teszt jelentés
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emelkedést mutat az elsé értékhez képest,
mig krénikus sziv- és keringési problémak-
ndl a két idépontban mért Tn kézdtt nincs
ielentds kildnbség (3-5). Az eurdpai, illetve
amerikai kardiolégus tarsasédgok ezek alap-
jan azt dllapitotték meg, hogy a Tn-szint a
szivizom kdrosoddsaval egyitt dinamikusan
vdltozik, és egyetlen Tn-érték alapjan nem
lehet elkiléniteni a szivizom akut és kréni-
kus kdrosoddsét (6). Diagnosztikai célra
tobbféle Tn-tesztet forgalmaznak, azonban
helyes alkalmazdsuk azon is mulik, hogy a
vizsgdlatot kéré személy ismeri-e a fehérje
funkciojat, metabolizmusanak dinamikajét
és a reagens érzékenységét (1).

A KARDIALIS TROPONIN
ERTEKELESE AZ AKUT
MIOKARDIALIS INFARKTUS
DIAGNOSZTIKAJABAN

Akut  miokardidlis infarktus lehet8sége
akkor vetédik fel, ha a vérben a Tn-szintje
meghaladja az egészséges populdciéban
mért Tn-érték 99. percentilisét. Diagnoszti-
kai célra ma akkor elfogadhaté egy Tn-
médszer, ha a 99. percentilis értéknél az
analitikai bizonytalansdg (varidcios koeffi-
ciens, CVa) 10% alatti (1). Azonban a mai
nagy érzékenységl Tn-tesztek értékelésekor
figyelembe kell venni, hogy a Tn-szint emel-
kedésének az akut miokardidlis infarktuson
kivil szamos egyéb oka is lehet (1). A Tn-
szint id&beli valtozasat akkor észlelhetjik és
kévethetjik a legkénnyebben, ha a beteg a
tunetek fellépését kdvetden a lehetd legro-
videbb idén belil orvoshoz fordul. Zarich
és munkatdrsai 2004-ben négy kockdzati
csoportot jeldltek meg miokardidlis iszké-
mia tineteivel jelentkezd 420 beteg kezdeti
troponin T-értékei alapjan (7):

w - Gtlagos kockdzat hsTnT-értéke: <30 ng/!
w  kissé emelkedett kockdzat: 30-66 ng/|
w kdzepes kockdzat: 67-99 ng/l

w nagy kockdzat: >100 ng/I

A normdl csoportban végil az esetek 17%-
dban, a kissé emelkedett kockdzaty cso-
portban 29%-ban, a kézepes kockdzatd
csoportban 64%-ban, a nagy kockazaty
csoportban  85%-ban igazolédott  akut
miokardidlis infarktus.

Idult veseelégtelenségben szenvedd bete-
gek esetében a helyes diagnézis feldllitésa
még nagyobb kihivés (8-11). A myoglo-
bin, CK-MB (koncentrdacié vagy aktivitds)
és a TnT is emelkedett lehet anélkil, hogy
barmilyen akut szivizom-kdrosodés bizo-
nyithaté lenne. Musso és munkatdrsai (12)
kimutatték, hogy krénikus veseelégtelen-
ségben szenved8kben igen gyakori a mér-
sékelten emelkedett TnT, azonban ez nem
érte el az akut miokardidlis infarktusos
betegekben mérhets szinteket.

A hazai laboratériumokban — és a nemzet-
kézi gyakorlatban is — lényeges vdltozds

1. TABLAZAT: TNT, TNI-KONCENTRACIO ES KREATIN-KINAZ AKTIVITAS ERTEKEK (ATLAG+SD) FELVE-
TELKOR (1. MINTA), MAID 3-6 ORAN BELUL (2. MINTA)

iaKOR 74+13

SZERUM KREATININ (MMOL/L) 253+337  201£205
GFR (ML/PERC/ 1,73M?) 43131 45+30
CK (U/L) 526£1321 530£1275
CK-MB (U/L) 68+67 47447
HSTNT (NG/L) 139+106  224+160
NI (NG/L) 128179 391£577

inOR 61£19
95:40 95:47
50425 41415
243:150 117741161
47514 116485
267:282 15941997
12291326 11470415812

2. TABLAZAT: KRONIKUS VESEBETEGEK (CKD?2-5) HSTN-ERTEKE (ATLAGESD) FUGG A GFR-TOL

FELNOTT

ATLAGOS KOCKAZAT:

KRONTROLL SO Sl79 Al TNT<30 NG/L

KISSE EMELKEDETT KOCKAZAT:
CKD2-3 56 70412 33+33 116+130 62+15 TNT: 30:66 NG/
CKD4-5 31 73+14 9678 188+244 18+7 KOZEPES KOCKAZAT

volt, hogy 2010 kozepétdl a kordbbi
troponin T-teszteket felvdltotta a nagy érzé-
kenységC TnT (hsTnT).

Jelen tanulmdnyunk egy hazai vizsgdlat
tapasztalatait és az eredmények értelmezé-
sét mutatja be, kilénss tekintettel a nagy
kardiovaszkuldris rizikéval rendelkezd kré-
nikus vesebetegekre.

Az aldbbi kérdésekre kerestink vélaszt:

w hogyan kilénitheté el az akut miokar-
didlis karosodds a krénikus szivizom-
karosoddstole

w> Krénikus vesebetegségben a krénikus
szivizom-kdrosodds milyen mértékd
Tn-emelkedést okoz?

w> Vesebetegek tartésan emelkedett Tn-
értéke hogyan fugg az életkortd| és a
vesefunkciétol2

w> Mindezek alapjén az individudlis Tn-
szint lehet-e a kardiovaszkularis riziké
markere?

BETEGEK ES MODSZEREK

Intézetinkben 2010 mdrciusa éta alkal-
mazzuk a hsTnT-tesztet, amelynek széles
mérési tartomdnya lehetévé teszi, hogy a
normdl tartomdnyon beltli kisfokd sziv-
izom-kdrosoddst is kimutassuk. Kordbbi
vizsgalatunkban (14) az akut miokardidlis
infarktus diagnosztizaldsahoz kétféle nagy
érzékenységl Tn-tesztet értékeltink (TnT
Cobas e411, Roche és Tnl pathfast, Mitsu-
bishi Kagaku latron). Mivel mindkét mod-
szer azt mutatta, hogy akut szivizom-
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67-99 NG/L

kdrosodésndl a kiindulési értékhez képest
a Tn-szint néhdny 6rén beldl legaldbb két-
szeresére emelkedik, a tovébbiakban o
vesebetegek krénikus szivizom-kdarosoda-
sat mar csak a TnT-teszitel kdvettik.

Jelen tanulmdnyunkban krénikus vesebe-
tegek két csoportjagban vizsgéltuk a szérum
TnT-értékét hsTnT STAT ECLIA reagenssel
(Cobas e411, Roche) a GFR (MDRD-175)
foggvényében, amelyet a szérum kreatinin-
b&l szamitottunk ki (kompenzalt Jaffe-
médszer, Modular P800, Roche) két beteg-
csoportban: 87 vesebeteg (CKD2-5) ese-
tén, akiknél nem volt akut szivbetegségre
utalé klinikai adat, illetve akiknél a 3-6 6ra
kilénbséggel mért Tn-szint nem vdltozott
lényegesen. Vizsgdltuk tovdbbda 97 hemo-
dializalt beteg (CKD-5) troponinszintjét,
illetve annak életkorral valé dsszefiiggését.

EREDMENYEK

Kordbbi vizsgélatunk eredményei (14) ald-
tdmasztotték azokat a nemzetkdzi tapasz-
talatokat, amelyek szerint akut szivizom-
kdrosodés esetén a kiinduldsi értékhez
képest a Tn-szint néhdny 6rdn belil leg-
aldbb kétszeresére emelkedik mind a TnT,
mind a Tnl esetén. A szivinfarktuson datesett
betegek és infarktus nélkili csoport TnT- és
Tnl-eredményeit az 1. tébldzat mutatia.
Szembet(nd, hogy a froponin vdltozdsa
nagysagrendekkel t16bb lehet infarktus ese-
tén mint AMI nélkil (<2x). A TnT legaldbb
kétszeres emelkedése az akut miokardidlis
infarktus 19-szeres esélyét jelenti, mig a Tnl
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megdupldzéddsa 8-szoros esélyhdnyadost
ielent (Fisher exact 1-sided préba). Bér a
mai ajanldsok nem tekintik a CK-t AMI
markernek, kévetés sordn a differencial-
diagnosztikdt segitheti, ha a CK-, illetve a
CK-MB-aktivitds idébeli vdltozédsa nem
ielent8s. Ez utébbi az infarktus nélkili cso-
portban vagy a szivinfarktus kései fézisd-
ban jellemz&. A tovdbbi részletekért uta-
lunk az Orvosi Hetilapban 201 1-ben meg-
ielent kézleményinkre (14).

A kronikus vesebetegek 54%-aban kap-
tunk emelkedett CV rizikéra utald, 30 ng/I-
nél magasabb TnT-t. A GFR csékkenésével
a vartnak megfelel8en nétt a TnT, de igen
nagy egyéni kildnbségekkel. Mig a CKD
2-3 kategoéria (GFR 30-90 ml/perc) étla-
gos Tn-értéke 32 ng/l, a CKD 4-5-esetén
(GFR<30 ml/perc) ez 96 ng/l-re n8, szem-
ben a kontrollcsoport 4 ng/I Tn-dtlag érté-
kével (2. tabldzat, 1. dbra).

A hemodializalt betegekben a troponin
hasonlé mértékd emelkedést mutatott,
mint a nem dializalt betegekben, de az
életkorral valé kapcsolata szorosabb. A
hemodializalt  betegek  vesefunkcidja
(CKD-5, GFR: 6-8 ml/perc) tovabb mdr
lényegesen nem befolydsolja a Tn kivalasz-
tésat, a Tn életkorral valé folyamatos
névekedése a krénikus szivizom-kdrosodds
ielének tekinthetd (2. dbra).

MEGBESZELES

A nagy érzékenységl Tn-teszteknél nem
ielélhetd ki egy vagy tébb olyan hatdrériék,
amellyel egyértelmGen diagnosztizdlhaté a
szivizom akut kdrosoddsa, ugyanis a TnT
és Tnl kidramldsa a szivizombdl dinamiku-
san vdltozik a kdrosodds mértékétél és az
eltelt id&tél fuggéen. Az akut és krénikus
szivizom-kdrosodds Ggy kilénithetd el, ha
a klinikai tinetek fenndlldsa esetén 3-6 6ra
utdn megismételjok a Tn-meghatdrozast,
és a valtozds mértékét vesszik figyelembe.
A kezdeti Tn-érték egyéb okbol létrejott
szivizom-kdrosodds miatt (10, 13) is lehet
emelkedett. llyen esetben a 3-6 éra eltelté-
vel kapott mdsodik Tn-szint valészinGleg
nem fog jelentésen kilénbdzni az elsé
értéktél. Ha a Tn legaldbb kétszeresére né,
és az EKG-eltérések (pl. ST-elevdcis kiala-
kuldsa), illetve a klinikai tinetek stlyosbo-
désa is aldtdmasztja, az akut miokardidlis
infarktus valészing, és a beteget ennek
megfelelden kell ellétni. A nagy érzékeny-
ségU TnT vagy Tnl mellett végzett CK, CK-
MB, és a korai stddiumban végzett
myoglobin-meghatdrozds  segithet a
differencidldiagnosztikdban. Tachycardia
esetén is gyorsan néhet a TnT és Tnl, de a
CK-, illetve a CK-MB-aktivitds ilyen eset-
ben kevésbé vagy egydltaldn nem né (14).
A Tn-szint véltozdsdnak mértéke természe-
tesen attdl is fugg, hogy az AMI milyen sté-
diumdban t6rténik a vérvétel. Ha korai std-
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1. A) ABRA: HSTNT ERTEKEK CKD2-3 VESEBETEGEKBEN. CKD2-3 ESETEN A KARDIOVASZKULARIS KOCKA-
ZAT KISSE EMELKEDETT (TNT: 34—66 NG/L) VAGY KOZEPES (TNT: 67-99 NG/L)
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1. B) ABRA: HSTNT-ERTEKEK CKD4-5 VESEBETEGSEGEKBEN. CKD4-5 ESETEN JOVAL GYAKORIBB A NAGY
KARDIOVASZKULARIS KOCKAZAT (TNT>100 NG/L)
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2. ABRA: HEMODIALIZALT BETEGEK HSTNT-ERTEKE FOLYAMATOSAN N& AZ ELETKORRAL
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diumban jelentkezik a beteg, a mdsodik
mintdban a Tn-szint akdr nagysdgrendek-
kel magasabb lehet, mint kiinduldskor.
Ritkan eléfordulhat, hogy az elsé mintavé-
tel az AMI késéi stddiumdban (esetleg
napokkal a tinetek kezdete utdn) térténik,
igy az elsd, magas Tn-érték mar nem né
tovébb (14). llyen esetben a CK-MB mdr
teliesen hasznalhatatlan a miokardidlis
karosodds kimutatdsara.

A krénikus veseelégtelenségben szenveds,
illetve mar dializisre szorulé betegek kar-
diovaszkuléris kockdzata mindenképpen
magasabb, mint a hasonlé életkory,

Roviditések

egészséges populdciéé, ugyanis a vese-
elégtelenség kialakulasaért felelés leggya-
koribb kérképek (magas vérnyomds, cu-
korbetegség) a koszoriUserek dllapotdt és a
szivizomzat vérkeringését is jelent8sen
rontigk. A kilsnféle kardialis markerek
emelkedése tehdt ilyen betegekben igen
Osszetett hatterd lehet, a krénikus sziv-
izomkdrosodds sulyosboddsa és a kiirilés
lassuldsa meghatdrozé szerepet jdtszik.
Stabil &llapott vesebetegben a Tn-értéke
néhdny éra alatt nem vdltozik jelentésen,
ha mégis, az akut szivizom-kdrosoddsra
utal.

Osszefoglaldsképpen az mondhats, hogy a
troponinok igen szenzitiv és meglehetésen
specifikus infarktus diagnosztikai tesztek,
azonban a vdltozés dinamikdjénak ismerete
nélkil az eredmények nem értékelhetéek
helyesen. A hsTn-vizsgdlatok bevezetése 6ta
jelentésen megemelkedett azon betegek
szdma, ahol a laboratériumi vizsgdlatok és
a klinikum is egyértelmGen miokardidlis in-
fraktust igazolt teljesen normal CK-aktivitds-
sal. Azonban oz emelkedett hsTn-értéket
AMI nélkil is komolyan kell venni, mivel a
tartésan magas érték a kardiovaszkuldris
betegségek kockdzati markere.

AMI: akut miokardidlis infarktus; CK: kreatin-kindz; CK=-MB: kreatin-kindz muscle-brain izoenzim; EKG: elektrokardiogram; e GFR: szémitott glomeruldris filtraci-
6s réta; MDRD-175: Modified Diet in Renal Disease study group formuldja; hs: nagy érzékenységd (high sensitive); TnT: troponin T; Tnl: troponin |
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