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Úvod
Chronické srdeční selhání (CHSS) představuje závažný 
a narůstající medicínský problém. Podkladem srdečního 
selhání je podle současných poznatků komplex genetic-
kých, neurohumorálních, biochemických a  zánětlivých 
změn, které postihují jak kardiomyocyty, tak srdeční in-
tersticium. Stoupá proto klinický význam řady enzymů, 
hormonů, dalších biologických látek a ostatních ukaza-
telů srdečního přetížení, dysfunkce a myokardiálního po-
škození, které se u CHSS objevují ve zvýšené koncentraci 
v krvi nemocných a které jsou označovány jako biomar-
kery. Tyto biomarkery přispívají významnou měrou k po-
souzení a  zhodnocení patogeneze srdečního selhání, 
identifikaci jedinců s vysokým rizikem rozvoje srdečního 
selhání, při stanovení diagnózy CHSS a monitoraci opti-
mální terapie. Nejrozšířenější klinické uplatnění nalezly 
biomarkery ze skupiny natriuretických peptidů: B-na-
triuretický peptid (BNP) a N-terminální fragment prohor-
monu B-natriuretického peptidu (NT-proBNP), které jsou 
již rutinně používány k  diagnostice srdečního selhání, 
diferenciální diagnostice akutní dušnosti, stratifikaci 
rizika nemocných v preklinických stadiích srdečního se-
lhání a u nemocných s již rozvinutým a pokročilým CHSS 

a k posouzení optimální léčby CHSS. Výzkum přinesl po-
znatky o dalších biomarkerech myokardiálního zatížení, 
které byly identifikovány ve zvýšené koncentraci u  ne-
mocných po infarktu myokardu a u pacientů s akutním 
a chronickým srdečním selháním [1].

Patofyziologie myokardiální fibrózy
Kromě biomarkerů myokardiálního poškození, přetí-
žení a  remodelace byla identifikována řada působků, 
které jsou zapojeny do procesu myofibrózy. Srdeční 
tkáň se skládá z části bunečné a z extracelulární matrix. 
Buněčnou část z větší míry reprezentují kardiomyocyty, 
dále jsou přítomny buňky intersticiálního prostoru (en-
doteliální buňky kapilár, fibroblasty, monocyty a buňky 
cévní stěny koronárních tepen a  žil). Fibroblasty jsou 
odpovědné za syntézu hlavních komponent extracelu-
lární matrix: kolagenu I a kolagenu III. Porucha regulace 
syntézy nebo degradace extracelulární matrix je spo-
jena s rizikem rozvoje srdeční dysfunkce a srdečního se-
lhání. Příkladem takové poruchy je srdeční remodelace 
při arteriální hypertenzi [2,3]. Tlakové zatížení při hyper-
tenzi vede kromě hypertrofie kardiomyocytů také k hy-
perplazii fibroblastů s nadměrnou produkcí a ukládání 
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Impact of galectin 3 as myofibrosis marker in clinical cardiology
Summary
Galectin 3 is a protein secreted by activated macrophages and has a role in development of fibrosis in injured tissues. 
Experimental studies showed increased galectin 3 secretion in the context of cardiac hypertrophy and heart failure 
models. Several clinical studies identified galectin 3 to be a biomarker of cardiovascular diseases in the field of diagno-
sis, risk stratification, monitoring therapy response and predicting short-term and long-term prognosis. Particularly, 
the additional prognostic information of galectin 3 as assessed together with NT-proBNP was established in acute and 
chronic heart failure.
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patologických forem kolagenu (zejména kolagenu I) 
zpočátku v perivaskulárním prostoru. Rozvoj fibrózy je 
proces nezávislý na rozvoji hypertrofie kardiomyocytů. 
Při pokračujícím tlakovém přetížení expanduje fibróza 
z  oblasti perivaskulární do celého intersticia. Tyto pa-
tologické procesy jsou podobné u dalších stavů, které 
jsou spojeny zejména s  aktivací systému renin-angio-
tenzin-aldosteron: v rámci reparativních procesů po in-
farktu myokardu a u srdečního selhání [4].

Mezi faktory a  působky, které se v  procesu srdeční 
fibrózy uplatňují, byl jako perspektivní diagnostický 
a prognostický ukazatel identifikován galektin 3 (Gal3).

Biologický význam galektinu 3
Gal3 patří do skupiny lektinů. Jedná se o proteiny, které 
jsou navázány na β-galaktosidázu s preferencí k laktóze 
a N-acetyllaktosaminu. Tím se spojují přednostně s pro-
teiny extracelulární matrix (např. s tenascinem, fibronek-
tinem a lamininem). Syntéza Gal3 byla prokázána v řadě 
buněk: neutrofily, makrofágy, žírné buňky, fibroblasty, 
osteoklasty, ale také buňky plicní tkáně, žaludku, tlus-
tého střeva, dělohy a varií jsou schopny Gal3 secernovat. 
Vazba Gal3  na specifické proteiny je zprostředkována 
sacharidovou rozpoznávací doménou (carbohydrate 
recognition domain – CRD) a  doménou podobnou 
kolagenu [5,6]. V cirkulaci má Gal3 řadu apokrinních a pa-
rakrinních aktivit. Gal3 aktivuje makrofágy a T-buňky, in-
dukuje apoptózu a  angiogenezi. V  závislosti na typu 
buněk pak Gal3 inhibuje nebo naopak indukuje buněčný 
růst a diferenciaci [7]. Gal3 hraje rovněž důležitou úlohu 
v obraně organizmu proti patogenům, zesiluje chemo-
taktické signály pro makrofágy a monocyty, přímo rea-
guje s látkami na povrchu patogenů (např. Streptococcus 
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa) [8,9].

V  myokardu se vyskytuje Gal3  v  zanedbatelném 
množství v kardiomyocytech, vysoké množství je pro-
dukováno srdečními fibroblasty [10]. Zvýšená regulace 
Gal3 mRNA v myokardu laboratorních zvířat s renin-de-
pendentní hypertenzí a u zvířat s  rozvojem srdečního 
selhání [11]. Experimentální práce se zvířecími modely 
prokázaly, že Gal3  by mohl být biomarkerem procesu 
myokardiální fibrózy a remodelace [12].

Profibrotický efekt Gal3 byl prokázán u dalších expe-
rimentálně navozených chorob a chorobných procesů: 
u  jaterní fibrózy a  u progresivní renální fibrózy [13–
15]. Dále byly vyšší koncentrace Gal3  prokázány u  lidí 
s těmito patologickými procesy: s jaterní cirhózou, idi-
opatickou plicní fibrózou, chronickou pankreatitidou 
a srdeční fibrózou [16,17].

V  současné době máme dostatek důkazů pro to, že 
Gal3 je významným biomarkerem srdečního selhání [18].

Význam stanovení galektinu 3 v klinické 
praxi
Gal3 byl identifikován v řadě klinických studií jako bio-
marker kardiovaskulárních onemocnění v  oblasti dia-
gnostiky, stratifikace rizika, odpovědi na terapii a před-
povědi krátkodobé i dlouhodobé prognózy.

Ukazuje se, že v  případě diagnózy srdečního se-
lhání má Gal3  menší výpovědní hodnotu než stano-
vení koncentrace natriuretických peptidů. Koncentrace 
NT-proBNP měly vyšší specificitu a senzitivitu pro dia-
gnózu srdečního selhání u  pacientů s  akutní dušností 
než koncentrace Gal3, ačkoli koncentrace Gal3  byly 
významně vyšší u  pacientů se srdečním selháním 
než u  jedinců bez srdečního selhání. Vyšší koncent-
race Gal3 však byly významným a nezávislým ukazate-
lem 60denní mortality (poměr rizika – odds ratio 10,3; 
p < 0,01) a kombinace úmrtí a opakovaného srdečního 
selhání během následujících 60  dnů (odds ratio 14,3; 
p  < 0,001). Tato práce prokázala významný fakt: kom-
binace zvýšené koncentrace NT-proBNP a Gal3 byla vý-
znamnější pro předpověď rizika úmrtí než zvýšení kon-
centrace pouze jednoho z těchto dvou působků [19].

Využití stanovení koncentrace Gal3  v  prognostické 
stratifikaci pacientů a  při hodnocení efektu specifické 
terapie je možné uvést na příkladu subanalýzy studií 
CORONA a  studie CARE-HF [20,21]. Ve studii CORONA 
byl u  pacientů s  koncentrací Gal3  pod hranicí medi-
ánu efekt terapie na snížení rizika kardiovaskulárních 
příhod při terapii rosuvastatinem významně vyšší než 
u pacientů s koncentrací Gal3 vyšší než medián. Rozdíl 
ve výskytu příhod byl 30,4 % ve srovnání s placebovou 
skupinou (p = 0,019). Naopak, u pacientů s koncentrací 
Gal3 vyšší než medián nebyl rozdíl mezi skupinou léče-
nou rosuvastatinem a placebovou skupinou [22]. Zvý-
šené koncentrace Gal3 a dalších ukazatelů myofibrózy 
byly ve studii CARE-HF spojeny s  rizikem pozdějších 
kardiovaskulárních příhod, avšak nepředpovídaly pozi-
tivní efekt srdeční resynchronizační léčby [23].

Význam stanovení Gal3 v krátkodobé prognóze u ne-
mocných s akutní dušností byl součástí cíle studie PRIDE. 
Stanovení NT-proBNP mělo větší význam pro stanovení 
diagnózy srdečního selhání, koncentrace Gal3 však měly 
větší předpovědní hodnotu pro krátkodobou prognózu 
[24]. Dlouhodobý prognostický význam stanovení 
Gal3  byl součástí plánu např. studií COACH a  DEAL-HF 
[25,26]. Konkrétně ve studii DEAL-HF prokázali Lok et al 
u  souboru 232  pacientů s  chronickým srdečním selhá-
ním (96 % nemocných bylo ve třídě NYHA III), že koncen-
trace Gal3 byla významným ukazatelem rizika úmrtí bez 
ohledu na věk, pohlaví, pokročilost srdečního selhání 
a funkce ledvin. Přitom koncentrace Gal3 byla nezávislá 
na ejekční frakci levé komory a na etiologii srdeční dys-
funkce [27].

Z  výsledků výše uvedených vědeckých důkazů vy-
plývá, že Gal3 je významným prognostickým ukazate-
lem u srdečního selhání nejen u pacientů se srdečním 
selháním se sníženou ejekční frakcí levé komory, ale i u 
nemocných se srdečním selháním a zachovalou EF LK 
[28].

Galektin 3 v epidemiologických studiích
Vztah mezi Gal3, rizikovými faktory kardiovaskulárních 
onemocnění a předpovědní hodnotou Gal3 pro kardio-
vaskulární a celkovou mortalitu byl předmětem studie 
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PREVEND (the Prevention of Renal and Vascular end 
stage disease trial). Studie zahrnovala soubor téměř 
8 000  jedinců z  obecné populace, kteří byli sledováni 
po dobu 10 let [29]. Plazmatické koncentrace Gal3 byly 
vyšetřeny na začátku sledování. Koncentrace Gal3  ko-
relovaly s  věkem a  dále s  body mass indexem, úrovní 
krevního tlaku, koncentrací lipidů a funkcí ledvin, tyto 
vztahy byly výrazněji vyjádřeny u  žen. Gal3  byl ne-
závislým ukazatelem celkové mortality, ale ne kardi-
ovaskulární mortality nebo rizika úmrtí na nádorová 
onemocnění.

Další významnou epidemiologickou studií Gal3 byla 
studie potomků Framinghamské studie (Framingham 
Offspring Cohort), která zahrnovala 3 353 jedinců [30]. 
Sledování souboru začalo v  roce 1971. Koncentrace 
Gal3  byly měřeny v  letech 1995–1998. Cílem studie 
bylo zjistit význam stanovení Gal3 pro předpověď rizika 
nového srdečního selhání u běžné populace. Koncent-
race Gal3 korelovaly s masou levé komory (hodnocené 
echokardiograficky). Vyšší koncentrace Gal3  byly spo-
jeny se zvýšeným rizikem vzniku nového srdečního se-
lhání u zdravých jedinců při průměrné době sledování 
11 let (poměr rizik – hazard ratio HR = 1,28; p < 0,0001). 
Koncentrace Gal3 byly rovněž spojeny s celkovou mor-
talitou (HR 1,15; p = 0,01).

Závěr
Preklinické, epidemiologické i klinické studie ukázaly, že 
Gal3 jako ukazatel myofibózy může být hodnocen jako 
významný parametr srdečního selhání. Zvýšená pro-
dukce Gal3 byla prokázána u zvířecích modelů renin-de-
pendentní hypertenze, zejména u  zvířat s  progresí hy-
pertenze do srdečního selhání. V  případě diagnostiky 
časných stadií srdečního selhání v klinické praxi a v di-
ferenciální diagnostice akutní dušnosti měl Gal3  nižší 
senzitivitu a  specificitu než koncentrace natriuretic-
kého peptidu B (NT-proBNP). Koncentrace Gal3 nekore-
lovaly s třídou NYHA a nepřispívaly k odlišení srdečního 
selhání s  ischemickou nebo neischemickou etiologií sr-
deční dysfunkce či rozlišení srdečního selhání se sníže-
nou nebo zachovalou ejekční frakcí levé komory. Uka-
zuje se také, že Gal3  nepřispívá k  monitoraci efektu 
terapie např. u kandidátů srdeční resynchronizační léčby. 
Naproti tomu, velké množství studií prokázalo prognos-
tický význam stanovení Gal3  z  pohledu krátkodobého, 
střednědobého a dlouhodobého rizika úmrtí nebo hos-
pitalizace pro srdeční selhání u jedinců v časných, pokro-
čilejších i  terminálních stadiích srdečního selhání. Epi-
demiologické studie pak ukázaly prognostický význam 
stanovení Gal3  pro předpověď rizika vzniku srdečního 
selhání u  dosud zdravé populace. Budoucí studie by 
měly ukázat, zda individuální stanovení tohoto parame-
tru může přispět k  rozhodování v  každodenní klinické 
praxi v procesu péče o nemocné se srdečním selháním. 
Na rozdíl od parametrů, jako jsou troponiny nebo natriu-
retické peptidy, které se objevují ve zvýšené koncentraci 
jako následek myokardiálního poškození nebo přetížení, 
Gal3 patří do skupiny parametrů, které hrají klíčovou roli 

v procesu myofibrózy a remodelace. Léčebné ovlivnění 
zvýšených koncentrací Gal3  tak představuje nové tera-
peutické přístupy v budoucnosti.
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