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Souhrn: Uvod: Existence cirkadialniho rytmu je jiz dlouhou dobu znama u fady biologickych pochodd, jako je napt. sekrece hormond ¢i
aktivita autonomniho nervového systému. Trvale narGsta také pocet diitkazd o existenci cirkadidlniho rytmu u kardiovaskularnich p¥ihod,
zejména u infarktu myokardu, ndhlé srde¢ni smrti a také u cévni mozkové pfihody. | kdyZ jsou patofyziologie a mechanizmus téchto variaci
trvale pfedmétem vyzkumu, nejsou zatim dostate¢né znamé. Srdecni frekvence, krevni tlak a nékteré neurohumoralni vazoaktivni faktory,
jako je norepinefrin a renin, vykazuji vzestup v rannich hodinach. Cilem nasi prace bylo posoudit diurndlni variabilitu plazmatickych hladin
big endotelinu a NT-proBNP u nemocnych s tézkym chronickym srde¢nim selhanim. Soubor nemocnych: 13 nemocnych s tézkym srde¢nim
selhdanim, stabilni alespori jeden mésic, muzi/Zeny - 8/5, NYHA IlI/IV - 11/2, pramérnd ejekéni frakce levé komory 23 + 5%, pramérny
kardiotorakdlni index 59 + 7%, v3ichni [é¢eni blokddou RAAS (11krat ACE-I, 2krdt ARB), viichni lé¢eni diuretiky, 12 nemocnych lé¢eno
beta-blokdtory, 7 digoxinem. Etiologie srde¢niho selhani - ICHS/DKMP - 9/4. Metodika: Béhem standardniho denniho reZzimu byla odebi-
rana krev na stanovenfi plazmatické hladiny big endotelinu a NT-proBNP kazdé 2 hod. Vyisledky: Priimérna plazmatickd hladina big endote-
linu statisticky vyznamné kolisala v rozmezi od 1,25 do 1,71 pmol/l (norma do 0,7 pmol/l). Praimérnd plazmaticka hladina NT-proBNP
statisticky nevyznamné kolisala v rozmezi od 782 do 934 pmol/I (norma do 350 pmo/I). Zdvér: Plazmaticka hladina NT-proBNP je stabiln{
po celych 24 hod a nevykazuje diurndlni variabilitu. Plazmaticka hladina big endotelinu méa ranni vrchol po postupném vzestupu v dobé
klidu. Plazmatickou hladina NT-proBNP je moZno odebrat kdykoliv béhem 24 hod, plazmatickd hladina big endotelinu by se méla ode-
birat za standardnich podminek.
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Is there circadian variation of big endothelin and NT-proBNP in patients with severe congestive heart failure?

Summary: Introduction: Circadian rhytmus have long been recognized to occur in many biologic phenomena, including secretion of hor-
mones as well as autonomic nervous system. There is increasing evidence that circadian rhythms have been also found in cardiovascular
events, for example, myocardial infarction, sudden cardiac death as well as stroke have shown a circadian pattern of the distribution. The
pathophysiology and the mechanism underlying these variations are the focus of much investigation, while i tis not full understood up to
date. Heart rate, blood pressure, neurohumoral vasoactive factors, such as plasma norepinephrine levels and renin activity, and probably
also contractility are increased in the morning hours. The aim of our study was to evaluate the circadian variability of plasma big endothe-
lin and NT-proBNP level in patients with severe heart failure. Patients: 13 patients with severe heart failure, stable for at least one month,
male/female - 8/5, NYHA llI/IV - 11/2, mean left ventricle ejection fraction 23 + 5%, mean cardiothoracic ratio 59 + 7%, all treated with
RAAS blocade (11x ACE-I, 2x ARB), all treated with diuretics, 12 patients treated with beta-blockers, 7 with digoxin. The cause of heart
failure was ischemic heart disease (9) or dilated cardiomyopathy (4). Methods: Blood samples for big endothelin and NT-proBNP were
taken every two hours during a standartised daily regime. Results: Mean plasma level of big endothelin (ranging from 1.25 to 1.71 pmol/l)
had significant diurnal variability (upper limit of normal values 0.7 pmol/l). Mean plasma level of NT-proBNP (ranging from 782 to
934 pmol/l) had no diurnal variability (upper limit of normal values of 350 pmo/I). Summary: Plasma level of NT-proBNP is stable during
24 hours and shows no circadian variability. Plasma big endothelin showed a morning peak after a systematic increase during bed rest.
NT-proBNP could be evaluated any time during the day, big endothelin sample should be taken during standartised condition.
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Uvod

Vice nez 40 let byl syndrom srde¢niho
selhdni povazovan za hemodynamic-
kou poruchu, jejiz patofyziologicky za-
klad vychazel z parametr{l uréujicich sr-
decnf vydej, tzn. ze srde¢ni staZlivosti,
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ndplné komory na konci diastoly, na-
péti stény komory béhem systoly a sr-
deéni frekvence. Pfesné odliseni cent-
rélnich a perifernich hemodynamickych
faktord je viak velmi obtizné, nebot sr-
de¢ni funkce urcuje perfuzi tkdni a pe-

riferni cirkulace naopak ovliviiuje sr-
de¢ni vydej. Hemodynamické faktory
jisté hraji hlavni roli p¥i vzniku sym-
ptom0 srde¢niho selhdnf, ale na druhé
strané je znamo, ze pfi urcitém stupni
poruchy srdeéni funkce dochazi k ak-
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tivaci neurohumoralniho systému, coz
zpodatku pomdahd hemodynamické
abnormality korigovat tim, Ze zvy-
Sujf inotropii a chronotropii selhdvaji-
cfho myokardu a tim, Ze moduluji cévn{
reakci. Cévni tonus je tak Fizen pres me-
didtory, které bud dilatuji, nebo kon-
trahuji cévy v riiznych oblastech orga-
nizmu tak, aby byl zajistén pratok krve
¢innymi organy (metabolickd vazodi-
latace) a aby se p¥itom vazokonstrikef
udrzel priméfeny perfuzni tlak. Humo-
réIni plisobky délime podle jejich plso-
beni na vazokonstrikéni, vazodilataéni
a cytokiny.

Mezi vyznamné vazokonstrikéni pd-
sobky patti endoteliny. Jako endote-
liny oznacujeme skupinu t¥f izoforem
27aminokyselinovych peptidd, tvote-
nych v radé télesnych tkanf. Zvysené
koncentrace plazmatického endote-
linu nachdzime kromé meéstnavého
srdeéniho selhdni také u esencidlni
hypertenze, ddle u nékterych sekun-
darnich hypertenzi, jako jsou primérnf
hyperaldosteronizmus, hypertenze pfi
rendlnim selhani, hypertenze po cyklo-
sporinu a u feochromocytomu. Vedle
vazokonstrikéniho plsobeni, které
je ptiblizné 10ndsobné oproti G¢éin-
nosti angiotenzinu Il, se v kardiovas-
kularnf patologii uplatriuje i svym pro-
lifera¢nim a rdst stimulujicim Gc¢inkem
na vzniku srde¢nf hypertrofie a remo-
delaci srde¢ni (moduluje obrat kola-
genu a fibroblastt). U¢inek stimulu-
jici rast a migraci hladkého svalstva
cév prispivd k rozvoji ¢asnych fazi ate-
rogeneze. Endoteliny se rovnéz podi-
leji na tvorbé neointimy a intimalnf
proliferaci u restenéz po PCl. Vlastni
tcinny endotelin vznikd z prekurzoru
pre-proendotelinu pFes pro-endote-
lin, téZ nékdy nazyvany big endotelin,
jeho konverze na endotelin je kontrolo-
vana pomoci endotelin konvertujiciho
enzymu. Nejvétsi vyznam v kardiovas-
kuldrni problematice ma endote-
lin-1 (ET-1), ktery je produkovén v en-
dotelidlnich burikach a také v burikdch
hladké svaloviny cév. Jeho tvorbu pod-
poruji rtzné faktory, mezi néz pat¥i
tlakové a objemové pretiZeni, epinef-

rin, angiotenzin |l, stres, hypoxie, en-
dotoxin, cytokiny, interleukiny, trom-
bin a aktivované krevni desticky [1].
Plazmatické koncentrace jsou relativné
nizké a predstavuji jen mensi ¢ast en-
dotelinu (25-30%) tvofeného endote-
lidlnfimi burikami. Za fyziologickych
okolnosti je totiz 70-75 % endotelinu
uvolfiovdno bufikami endotelu ablu-
mindlné smérem k burikdm hladkého
svalstva [2]. Big endotelin, ktery je pre-
kuzorem endotelinu, maze lépe odra-
zit nadprodukci tohoto plsobku nez
samotny cirkulujici endotelin, ktery je
rychle $tépen a nemusi dosdhnout ani
plicni cirkulace. Proto cirkulujici plaz-
matické koncentrace endotelind neod-
réZeji zcela presné lokalnf koncentrace
peptidu v cévn{ sténé, a je tedy vhod-
néjsi sledovani jeho prekurzoru big en-
dotelinu. V mnoha studiich byl pro-
kdzdn vyznam big endotelinu jako
diagnostického, ale také jako prognos-
tického neurohumoralniho markeru
u rozvinutého srdec¢niho selhdnf. Hla-
dina endotelinu koreluje s tizf srdec-
niho selhani, prognézou a s vysi plicnf
hypertenze [3-5]. Pro standardizaci
odbéru tohoto plisobku je velmi di-
leZité urceni jeho 24hodinové variabi-
lity. Zatim v3ak existujf jen rozporuplna
data tykajici se diurndlni variability
ET-1 a neexistuji jasnd doporuceni pro
nejvhodnéjsi dobu odbéru ET-1, resp.
big-endotelinu.

Vyznamnymi vazodilataénimi pa-
sobky jsou natriuretické peptidy. Mezi
natriuretické peptidy radime atridlni
natriureticky peptid (ANP), B-typ nat-
riuretického peptidu (BNP), C-typ nat-
riuretického peptidu (CNP) a dalsi. Pro
stanoveni diagndzy, ale i prognézy né-
kterych kardiovaskuldrnich onemoc-
nénf je pouzivan predevsim BNP a jeho
N-terminalnf fragment (NT-proBNP).
BNP je C-rezidudlni peptid, ktery
vznikd z 134aminokyselinového pre-
kurzoru pre-proBNP, kdy odstépenim
26aminokyselinového signalniho pep-
tidu vznikd proBNP o 108 aminoky-
selindch, jako N-termindlni fragment
se oznaduje zbytek proBNP po odsté-
peni vlastniho BNP. NT-proBNP je od-

strariovdn z obéhu mnohem pomaleji
(biologicky poloc¢as 120 min), a proto
cirkuluje ve vy33i koncentraci nez vlastn{
BNP (biologicky polo¢as 20 min).
Uéinky BNP spocivaji v uvolnénf vazo-
konstrikce cév, snizenf plniciho tlaku, ve
zvySeném vylucovdni natria ledvinami,
v inhibici sekrece reninu a aldosteronu
ave snizenf produkce vazopresinu. BNP
tak podporuje natriurézu a diurézu, di-
latuje aferentni arterioly a kontrahuje
eferentni arterioly, ¢imz vznikd zvySeni
glomeruldrnf filtrace bez zvy3eni pru-
toku ledvinami. ZvySend koncentrace
BNP je pouzivdna jako screeningova
metoda pro detekci srdeéniho selhanf
a dobte koreluje s tizi postizen{ funkce
levé komory. Je vyznamnym predikto-
rem mortality u pacientl s chronic-
kym srde¢nim selhdanim [6,7]. O diur-
nélni variabilité BNP, resp. NT-proBNP
je toho zndmo je$té méné neZ o variabi-
lité ET-1.

Cil

Cilem na3i price bylo posoudit diur-
néln{ variabilitu plazmatickych hladin
big endotelinu a NT-proBNP u nemoc-
nych s tézkym chronickym srdeé¢nim
selhdnim.

Soubor nemocnych a metodika

Soubor tvofilo 13 nemocnych, star-
8ich 18 let, s tézkym chronickym srdec-
nim selhanim (NYHA I11-1V), s ejekén(
frakef pod 30% a kardiotorakdlnim in-
dexem nad 50% s normalni funkef led-
vin, ktefi byli ve stabilizovaném stavu
s neménnou medikaci po dobu vice nez
jednoho mésice. Po podepsani infor-
movaného souhlasu jsme od téchto ne-
mocnych nejprve ziskali anamnesticka
data, poté je klinicky vySetfili a proved|i
zdkladni laboratorni vySetfeni, elek-
trokardiografii, RTG hrudniku a echo-
kardiografii. Plazmatické hladiny big
endotelinu a NT-proBNP jsme stano-
vovali v 2hodinovych intervalech v pri-
béhu 24 hod po celonoénim klidu na
[Gzku. VSichni pacienti méli po dobu
sledovdni standardizovany rezim.
Vsechny vzorky krve byly okamzité cen-
trifugovdny (15 min, 2 700g) pti 4 °C,
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Tab. 1. Prdimérné hladiny big endotelinu a NT-proBNP Tab. 2. Hodnoty parového t-testu vztazené k 6. hod ranni.
vjednotlivych méfenich. Hodina odbéru  Hodnota parového  Hodnota parového
Hodina odbéru Big endotelin NT-proBNP t-testu (vztaZeno t-testu (vztaZeno
(pmol/l) (pmol/l) k 6. hod ranni) k 6. hod ranni)
2 1,63 + 0,92 832 + 416 big endotelin NT-proBNP
4 1,68 1,02 782 + 422 2 0,3 0,9
6 1714081 829 + 454 4 0,7 0,06
8 1,45 £ 0,69 782 + 362 6 B -
8 0,03 0,4
10 1,3+0,5 895 + 465 o 0.03 02
12 1,26 +0,5 930 + 446 12 0,004 0.1
14 1,27 £ 0,54 876 + 393 14 0,004 0,4
16 1,37 £ 0,55 923 + 501 16 0,02 0,1
18 1,35+ 0,63 934 + 496 18 0,008 0,2
20 1,28 + 0,46 833 + 381 20 0,02 0,9
22 1,25 £ 0,44 866 + 435 22 0,01 0,4
24 1,4+0,47 806 + 387 24 0,05 0,5

poté byla separovdna plazma, kterd
byla nédsledné zamraZena na -20 °C,
v8echny vzorky byly vzdy nésledujici
den po poslednim odbéru vyhodno-
ceny. Vy3e uvedené peptidy jsme stano-
vovali pomoci heterogenni imunoenzy-
mové metody (ELISA - enzyme-linked
immunosorbent assay) pomoci ko-
mercnich imunoenzymovych setl firem
Biomedica GmbH (NT-proBNP, norma
do 350 pmol/l) a Peninsula Laborato-
ries Ltd. (BACHEM AG) (big endotelin,
norma do 0,7 pmol/l). Statistické zpra-
covanfi bylo provedeno na osobnim po-
¢itaci programem Excel a Statistica.

Vysledky

13 nemocnych, z toho 8 muzd, 5 Zen,
pramérny vék 64 + 12 let, jako zakladnf
diagnéza prevazovala chronickd ische-
micka choroba srdeéni - 9 nemocnych
nad dilata¢ni kardiomyopatii - 4 ne-
mocni. Z ndmi sledovanych onemoc-
néni se hypertenzni nemoc vyskytla
u 7 osob (54%), cévni mozkovd p¥i-
hoda u 2 osob (15%), angina pecto-
ris u 6 osob (46%), infarkt myokardu
u 8 osob (62%), diabetes mellitus
1. typu u Zddné osoby, diabetes mel-
litus 2. typu u 8 osob (62%), hyperli-
poproteinemie u 6 osob (46 %), chro-
nickd rendlnf insuficience u 1 osoby
(8%) a ischemicka choroba dolnich
koncetin u 2 osob (15%). Podle funkénf

klasifikace NYHA bylo 11 nemocnych
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v IIl. tFidé a 2 nemocni ve IV. tFidé. Pri-
mérny systolicky krevn{ tlak byl v nasem
souboru 127 + 20mmHg a diastolicky
78 + 9mmHg, primérna tepova frek-
vence 81 + 15/min. Normdlni nélez
na elektrokardiogramu méla 1 osoba
(8%), sinusovy rytmus byl dokumento-
van u 11 osob (85%), doba trvani PQ
intervalu byla v priméru 160 + 24 ms
a QRS intervalu 95 + 33 ms. Primérna
ejekéni frakce levé komory uréovand
echokardiograficky byla 23 + 5%, z dal-
$ich echokardiograficky zjistitelnych
parametr(l jsme sledovali rozmér levé
siné, ktery byl priimérné 46 + 5mm,
dale levé komory v diastole s pri-
mérem 72 + 8 mm, levé komory v sy-
stole s primérem 63 + 9mm. Na RTG
snimku hrudniku jsme hodnotili jed-
nak kardiotorakalni index, ktery byl
primérné 59 + 7%, a jednak znamky
plicniho méstnani podle klasifikace do
3 stupnl. Bez zndmek plicniho mést-
nanf byli pouze 3 nemocni (23 %), re-
distribuci plicnf kresby (1. stuperi) mélo
10 nemocnych (77 %).

ACE-1 nebo ARB uzivalo 13 nemoc-
nych (100%), diuretika 12 nemocnych
(92%), beta-blokatory 12 nemoc-
nych (92%). Kyselinu acetylsalicylo-
vou uZivalo 5 nemocnych (38%), spi-
ronolacton 6 nemocnych (46%),
digitalis 7 nemocnych (54 %), pero-
rlni antidiabetika 3 nemocni (23 %),
inzulin 5 nemocnych (38 %), nitrdty

5 nemocnych (38%), hypolipidemika
6 nemocnych (46 %), allopurinol 3 ne-
mocnf (23 %) a antikoagulaéni 1é¢bou
byli 1é¢eni 3 nemocni (23 %).

Z provadénych laboratornich para-
metr( uvadim jejich praimérné hodnoty:
Na 139 + 3 mmol/l, K4,5 + 0,5 mmol/I,
urea 7,1 = 2,4 mmol/l, kreatinin
104 £ 20 pmol/l, ALP 1,62 £ 0,3 pkat/,
GMT 0,82 + 0,67 pkat/l, AST
0,41+0,11 pkat/l, ALT 0,41 £ 0,11 pkat/I,
celkovy cholesterol 5,32 + 1,08 mmol/I,
HDL-cholesterol 1,09 + 0,45 mmol/l,
LDL-cholesterol 3,3 + 0,9 mmol/l, TG
2,18 £1,7 mmol/l, KM 373 + 112 pmol/I,
glykemie 6,4 + 1,3 mmol/l, bilirubin
celkovy 12,1 + 7,3 pmol/l, hematokrit
37 £ 5, erytrocyty 4,26 £ 0,5 x 10'/1,
leukocyty 7,9 + 3,5 x 10%/1, trombo-
cyty 233 + 96 x 10°/l, hemoglobin
12,5 + 1,3 g/dl, fibrinogen 4,5 + 0,5¢g/I,
mukoproteiny 52 + 10 pmol/l, CRP
17,7 + 24mg/I.

Prmérné hladiny big endotelinu
a NT-proBNP v jednotlivych mérenich
ukazuje tab. 1. V tab. 2 jsou uvedeny
hodnoty parového t-testu vztazené
k 6. hod ranni.

Graf 1 ukazuje jednotlivé hladiny
NT-proBNP u jednotlivych pacientd,
Cervend ¢dra znadi pramér viech pa-
cientl. Kazdy jednotlivy vysledek se sta-
novuje pt¥i méfeni v paru, kazda hod-
nota je tedy vlastné primérem 2 méfeni,
pfesto minimdlné u 4 nemocnych jsme
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Graf 2. Primér viech hodnot, ktery je vice nez dvojndsobkem normy. Je zde pa-
trné, Ze neexistuje diurndlni variabilita NT-proBNP.

zaznamenali uréité zakolisani. Graf
2 ukazuje praimér viech hodnot, ktery je
vice nez dvojnasobkem normy a je zde
patrné, ze neexistuje diurnalnf variabi-
lita NT-proBNP.

Graf 24hodinového profilu big en-
dotelinu ukazuje jasny postupny no¢nf{
vzestup na ranni maximumv 6 hod, kdy
se hodnoty v 6 hod réno, po celono¢-
nim klidu, statisticky vyznamné lisily od
vdech ostatnich dennich hodnot. Tento
trend je zachovan jak v praméru, tak
u vétsiny jednotlivcd (graf 3). Graf 4
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ukazuje jiz samostatné pramér, ktery
je vice nez 2ndsobkem normy a je zde
jasné vidét postupny nocnf vzestup na
ranni maximum v 6 hod. Kromé po-
stupného no¢niho vzestupu uz ostatnf
hodnoty nemély statisticky vyznamné

rozdily.

Diskuze

Vyznam stanoveni NT-proBNP a big
endotelinu pro diagnézu a prognézu
srde¢niho selhanf je neoddiskutova-
telny. Nds ale zajimalo, zda dochdzf

k dennimu kolisani téchto plsobku
a zda je nutné provadét odbéry pro
stanoven{ téchto dvou plisobkd za
standardnich podminek. Proto jsme
vysettili soubor 13 stabilnich nemoc-
nych s tézkym chronickym srdeénim
selhdnim. Jednalo se o vybrané pa-
cienty z ambulance srde¢niho selhanf,
proto méli zavedenou terapii tak, jak
doporucuji guidelines. Vsichni tito
nemocni byli p¥ijati v den nula vecer
do nemocnice, abychom po klidu na
[Gzku do rdna mohli zacit s 24hodino-
vou variabilitou NT-proBNP a big en-
dotelinu za standardnich podminek -
standardnf rehabilita¢niho program
a standardnf jidelni¢ek. Odbéry byly
provadény kazdé 2 hod.

Dostupné prace na malych a odlis-
nych souborech ukazuji jak témé¥ ne-
ménné hladiny BNP v prabéhu celého
dne - 17 pacientt s akutni cévni moz-
kovou pfithodou, odbér a 6 hod [8],
tak vzestup hladiny BNP a NT-proBNP
mezi 8. a 10. hod - 6 nemocnych se
stabilnim srde¢nim selhanim, odbér
a2 hod [9]. V nasem souboru plazma-
tické hladiny NT-proBNP u jednotli-
vych pacientd a ani jejich primér nevy-
kazoval v priibéhu dne Zddné vychylky
a prakticky se béhem 24 hod neménil.
Je tfeba si ale uvédomit, Ze kazdy jed-
notlivy vysledek se stanovoval v péru,
proto kazd4 hodnota je vlastné pri-
mérem 2 méFen(, pfesto minimalné
u 4 nemocnych jsme zaznamenali ur-
¢ité zakolisdn( a je v soucasné chvili ne-
mozné Fici, zda se jednd o chybu la-
boratorni metody nebo zakolisani
u jednotlivého pacienta. Na druhé
strané pokud pacienti byli vyrazné nad
normou, v priméru nebo pod priimé-
rem, pohybovala se viechna jejich mé-
feni v daném rozmezi.

Nékteré prace na zdravych dobrovol-
nicich ukazuji ranni a vecerni vzestup
ET-1 - soubor 9 osob, odbér a 4 hod
[10], jiné zase demonstruji stabilnf
hladinu ET-1 v pribéhu celého dne -
soubor 7 osob, odbér a 1 hod [11],
soubor 6 osob, odbér a 6 hod [12].
Dalsi prace tykajici se nemocnych se
systémovou sklerodermii opét pouka-
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zuje na stabilnf hladinu ET-1 v pri-
béhu 24 hod - soubor 6 nemocnych,
odbér a 6 hod [12]. Naopak pacienti
se stabilni anginou pectoris vykazo-
vali rannf vzestup plazmatické hla-
diny ET-1 - soubor 21 nemocnych,
odbér a 12 hod [13]. Tedy podobné
jako u NT-proBNP data rozporuplna.
Trochu jiny obraz nez u NT-proBNP,
ndm dal 24hodinovy profil big endote-
linu, kde jsme nalezli jasny ranni vze-
stup, kdy hodnoty v 6 hod rano po ce-
lono¢nim klidu se statisticky vyznamné
liSily od vSech ostatnich dennich hod-
not. Tento trend byl zachovdn jak
v priiméru, tak u vétdiny jednotlivcd.
Kromé postupného noéniho vzestupu
uz ostatni hodnoty nemély statisticky
vyznamné rozdily.

Lze tedy shrnout, Ze hladiny NT-proBNP
jsou stabilni a odbér na NT-proBNP
muZe byt proveden kdykoliv béhem dne.
Hladina big endotelinu vykazuje po-
stupny ranni vzestup po celonoénim
klidu a béhem dne jsou hodnoty jiz
stabilni. Proto by krev na big endote-
lin méla byt odebirdna za standard-
nich podminek a jeden odbér je do-
stacujici. Hladiny big endotelinu v nasf
praci vykazovaly vétsi diurndlni va-
riabilitu nez hladiny NT-proBNP, tato
diurndlni variabilita velmi pfipomina
diurnélni variabilitu kortisolu, kdy po-
dobné vysledky mlizeme najit v litera-
tufe u hypertonikd.

Zavér

Plazmatické hladiny NT-proBNP nevy-
kazuji diurnélni variabilitu u nemoc-
nych s tézkym chronickym srdeénim
selhdnim, plazmatické hladiny big en-
dotelinu mély ranni vrchol, béhem dne
byly hodnoty jiz ale stabilni.

Zkratky

ACE-I - inhibitory angiotenzin konvertu-
jictho enzymu, ALP - alkalickd fosfataza,
ALT - alaninaminotransferdza, ARB - anta-
gonisté angiotenzinu |l, AST - aspartdtami-
notransferdza, BNP - B-typ natriuretického
peptidu, CRP - C-reaktivni peptid, DKMP -
dilata¢ni kardiomyopatie, ET-1 - endo-
telin-1, GMT - gamaglutamyltranspep-
tidaza, ICHS - ischemicka choroba srdeéni,
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Graf 3. Graf 24hodinového profilu big endotelinu. Jasny postupny no¢nf vze-
stup na ranni maximum v 6 hod, kdy se hodnoty v 6 hod rano, po celono¢-
nim klidu, statisticky vyznamné liSily od v8ech ostatnich dennich hodnot. Tento
trend je zachovdn jak v priiméru, tak u vétsiny jednotlivcd.
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Graf 4. Samostatny prameér, ktery je vice nez 2ndsobkem normy, a je zde jasné
vidét postupny noéni vzestup na ranni maximum v 6 hod.

K - kalium, KM - kyselina moc¢ovd, Na -
natrium, NT-proBNP - N-terminalni frag-
ment B-typu natriuretického peptidu,
PCl - perkutanni korondrni intervence,
RAAS - renin-angiotenzin-aldosteronovy
systém
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