WETERYNARIA
W PRAKTYCE

Diagnostyka
boratoryjna

Od dluzszego czasu laboratorium dys-
ponuje niezawodnymi markerami po-
zwalajacymi na doktadne wykrycie cho-
rob serca.

Dotychczasowa diagnostyka labora-
toryjna przy pierwotnych lub wtoérnych
chorobach serca opierala si¢ na anali-
zach morfologii krwi, stezenia elektrolitow
1 enzymow, takich jak CK (kinaza kreaty-
nowa) oraz LDH (dehydrogenaza mlecza-
nowa) 1 jej izoenzym a-HBDH (a-dehy-
drogenaza beta-hydroksymaslanowa).

Wiec jesli po 4-8 godzin od doznanych
urazow badz przypadkow niedokrwienia
miesnia sercowego aktywnos$¢ CK prze-
kroczy zakres tolerancji, wraca ona do
normy juz po 2-3 dniach. CK jest czutym
markerem przez krotki okres, nie wykazu-
je on jednak duzej dokladnosci w przypad-
ku urazow migs$nia sercowego, poniewaz
podwyzszone parametry wystepuja row-
niez w przypadku chorob miesni szkie-
letowych, wysitku fizycznego, cukrzycy,
zastrzykow domie$niowych i hemolizy.
Podobna niepewno$¢ diagnostyczna poja-
wia si¢ przy podwyzszonych warto$ciach
LDH. Juz niewielka hemoliza probki
moze falszywie wskazywac wysokie para-
metry. Wskazowka do stwierdzenia ura-
zOw miesnia sercowego moze by¢ nie-
proporcjonalne podwyzszenie a-HBDH
w stosunku do LDZ (LDH:a-HBDH
— normalnie ok. 2:1).

Oznaczenia pro-ANP i troponiny I
umozliwiaja natomiast bardzo doktadne
wykrycie zmian spowodowanych zakto-
ceniami pracy serca lub uszkodzeniem
komorek w mie$niu sercowym. Pozwa-
laja one rowniez w sporadycznych przy-
padkach na prognozy dotyczace skut-
kow terapii. Ostatnio mozliwe stalo sie
rowniez badanie Nt-pro BNP u psow.
Jest to popularny marker w zakresie ba-
dan u ludzi.

PRzEDSIONKOWY PEPTYD
NATRIURETYCZNY (ANP

= ATRIAL NATRIURETIC PEPTID)
ANP jest hormonem peptydowym skla-
dajacym si¢ u psow z 28 aminokwasow.
Jest on syntetyzowany, magazynowa-
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ny 1 uwalniany przede wszystkim przez
Sciany przedsionkow serca, w mniej-
szym stezeniu rowniez w komorach
i mozgu. ANP istnieje w formie pro-
-ANP w otoczonych plaszczem biatko-
wym pecherzykach transportujacych,
ktore reagujac na okreslone bodzce, we-
druja na powierzchnie komorek, roz-
padaja si¢ na a-ANP i niezablokowana
grupe aminowa, a nastepnie w rowno-
czasteczkowych ilosciach przedostaja
sie do krwi.

ANP powoduje spadek wydzielania
reniny, syntez¢ aldosteronu 1 dystrybu-
cj¢ argininowazopresyny, az do wydzie-
lenia sodu i wody, i tym samym poprzez
redukcje cyrkulujacej objetosci do spad-
ku ci$nienia tetniczego, a co za tym idzie,
odciazenia serca.

Znanymi bodzcami powodujacymi
wydzielanie ANP sg zwiekszone rozsze-
rzenie przedsionka, spowodowane np.
przez przewodnienie, nadci$nienie tet-
nicze lub niewydolno$¢ serca i podwyz-
szone tetno.

Oprocz przedstawionego juz wydzie-
lania ANP dowiedziono rowniez po-
chodzenia ANP z centralnego ukladu
nerwowego, przede wszystkim w ob-
szarze podwzgorza, pnia mozgu i struk-
tur okolokomorowych. ANP jest mar-
kerem, ktorego koncentracja we krwi
pozwala na okreslenie fizjologicznie
1 patologicznie zmienionych relacji ci-
$nienia w przedsionkach. Wysokie
1 podwyzszone stezenie ANP w oso-
czu wystepuje przy niewydolnos$ci serca
spowodowanej nieprawidlowym prze-
plywem krwi, niedomykalnosci zastaw-
ki dwudzielnej, niewydolnosci nerek
1 dirofilariozie.

Stezenie w osoczu koreluje bezpo-
srednio z ciezka niewydolnoscia serca.
U psow z niewydolno$cia serca spowo-
dowang nieprawidlowym przeplywem
krwi wartosci zwiekszone s3 do sze$ciu
razy, u pacjentow z niewydolnoscia ne-
rek stezenie moze osiagna¢ podwojna
gorng warto$¢ tolerancji. ANP wskazuje
juz delikatnie zmienione stany ci$nienia
w sercu 1 dzieki temu moze stac si¢ po-
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mocnym wskaznikiem przy innych dzia-
faniach diagnostycznych, jak i markerem
shuzacym do wczesnego wykrywania nie-
wydolnos$ci serca.

Analogicznie jak w przypadku badan
u ludzi, testy na zwierzetach wskazaly,
ze wysokie stezenie ANP w osoczu moze
mie¢ zwiazek z umieralnoscia. W przy-
padku zwierzat z niezmiennie wysokim
ANP nie ma dobrych prognoz. Steze-
nie ANP w osoczu, ktorego wartosc lezy
w zakresie referencyjnym, nie wskazu-
je na podwyzszone ci$nienie w przed-
sionkach. Badania wykazuja, ze zarowno
w przypadku psow zdrowych, jak i pa-
cjentow bez objawow niewydolnosci ser-
ca oraz u psow z kaszlem jako objawem
pierwotnym, nie obserwuje si¢ podwyz-
szonego stezenia ANP.
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Na podstawie wynikow przeprowa-
dzonych przez nas ostatnio badan pré-
bek osocza (n = 390), dokonano nastg-
pujacego podziatu: brak podwyzszonego
stezenia ANP zostatl zanotowany u 166
zwierzat, w przedziale 1350-1700 fimol/ml
znalazto sie 36 probek, a u 188 pséw
stwierdzono stezenie ANP powyzej
1700 fmol/ml. Sa to wyniki $wiadcza-
ce o podwyzszonym ci$nieniu tetniczym
w momencie pobierania prébki.

W ponad 90% przypadkéw mozna
ustali¢ dalsza terapie. Po pierwsze, psy,
u ktérych poziom stezenia ANP w oso-
czu lezy w zakresie referencyjnym, na-
lezy poddaé szerszej analizie klinicz-
nej, poniewaz niewydolnos$¢ serca moze
z wysokim prawdopodobienstwem zo-

sta¢ wykluczona jako przyczyna dusz-
no$ci. Po drugie, kliniczny stan pséw,
u ktérych stezenie ANP lezy powyzej pro-
gu czutodcei, moze zostaé zweryfikowany.
Powtdrne badanie stezenia ANP w o0so-
czu moze pomédc zweryfikowaé réwniez
efekty terapii u pacjentéw leczonych far-
makologicznie, przez co Yatwiej okresli¢
dalsze prognozy.

Zbadany zostat biologicznie nieaktyw-
ny pro-ANP z osocza EDTA, ktére bez-
posrednio po pobraniu prébki zosta-
Yo oddzielone od czesci komdrkowych,
przetransportowane w niskiej tempera-
turze i zbadane w laboratorium za po-
moca ELISA (rys. 1).

MOZGOWY

PEPTYD NATRIURETYCZNY

(BNP - BRAIN NATRIURETIC
PEPTID)

BNP jest kolejnym peptydem natriure-
tycznym, ktéry poczatkowo izolowany byt
z mozgu $win. Nastgpne badania in vitro
wykazaty, ze gtéwnym Zrédlem syntezy
i wydzielania BNP pochodzenia kardio-
logicznego jest u ludzi komora, natomiast
u pséw przedsionek. Pewne komorki
mioendokrynne przedsionka serca syn-
tetyzuja zaréwno ANP, jak i BNP. W prze-
ciwienstwie do ANP, BNP nie jest ma-
gazynowany, lecz wydzielany zaraz po
wytworzeniu. Fizjologicznym bodzcem
powodujacym syntezg oraz wydziela-
nie, nastgpujace w przeciagu dwoch mi-
nut, jest zwigkszone napiecie Scian. BNP
odgrywa wazna rolg przy homeostazie
sodu i ci$nienia tetniczego. Biologiczne
dziatanie BNP wyréwnuje dziatanie ANP.
Mimo ewolucji BNP do ANP, odmienna

ekspresja genu i odmienny metabolizm
wskazuja na oddzielna rolg¢ BNP.

BNP jest markerem, ktorego zwickszo-
ne stezenie w osoczu moze wskazywaé na
zawaly serca, tachykardi¢ nadkomorowa,
nadci$nienie tetnicze krwi (hipertonig),
zbyt duza objgtos¢ komor i kardiomio-
patie przerostowa. Szczegllnie w przy-
padku kardiomiopatii przerostowej wy-
dzielanie BNP wydaje sie by¢ znacznie
zwigkszone w stosunku do wydzielania
ANP (BNP/ANP > 2:1), réwniez gdy ci-
$nienie wewnatrz komor nie jest podwyz-
szone i komory nie wykazuja zbyt du-
7¢j objetosci. Badania przeprowadzone
u psa wskazuja, ze stezenie BNP w oso-
czu jest zwiazane ze stopniem dekompen-
sacji chordb serca, a takze w niewielkim
stopniu z wielkoscia lewego przedsionka.
O 44% wzrasta takze $miertelno$¢ w ko-
lejnych czterech miesiacach, przy stale
podwyzszonym ste¢zeniu BNP. Stezenie
BNP wzrasta réwniez przy marsko$ci wa-
troby. Istnieje réwniez zwiazek pomiedzy
BNP a markerami funkcji watroby (5-GT,
LDH, bilirubina catkowita), odno$nie ne-
rek nie wykryto zwiazku pomigdzy ich
ograniczona funkcja a zwigkszonym wy-
dzielaniem BNP.

W zakresie badan przeprowadzonych
u ludzi, okre$lanie stezenia BNP jako
markera laboratoryjnego stato si¢ po-
pularne za sprawa jego duzej czutosci
na zréznicowane choroby serca. Obec-
nie badany jest peptyd natriuretyczny
Nt-pro BNP, poniewaz BNP wykazuje
bardzo krétki czas potowicznego rozpadu
w surowicy. Uzywanym materiatem ba-
dawczym jest surowica lub osocze. Uzy-
skiwanie prébek nastgpuje w taki sam

u 390 psow
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Rys. 1. Relatywny podziat wynikéw pro-ANP

Rys. 2. Relatywny podziat wynikow badan troponiny | u kotdw, psow i koni (n=664)
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sposéb, jak w przypadku wyzej przedsta-
wionego stezenia ANP. Specyfika gatun-
ku przy ustalaniu st¢zenia BNP odgrywa
znacznie mniejsza role niz w przypadku
ANP, tak ze badanie na stezenie BNP u in-
nych gatunkow zwierzat bedzie mozliwe
w niedalekiej przysztosci.

Troponiny to proteiny wiazace jony wap-
nia (Ca™”, ktére sa obecne we wszystkich
komdrkach migéni poprzecznie prazko-
wanych. Troponiny C, I oraz T wchodza
w sktad struktury kompleksu troponiny.
Troponina taczy si¢ gtdéwnie ze struk-
turami aktyny i miozyny, i tylko w nie-
wielkiej czesci swobodnie znajduje sie
w cytoplazmie. Troponiny miokardialna
i szkieletowa 1 i T rdznia si¢ ze wzgledu
na strukture.

Poprzez specyficzne miejsce wiazania
jonéw wapnia Ca™ zmienia si¢ konfor-
macja troponiny. Tropomiozyna, ktéra
w stanie spoczynku oddziela aktyng od
miozyny, zostaje wcisnigta do rowka ak-
tynowego. Nastepuje odstonigcie aktyw-
nego obszaru miozyny i aktyny. Miozyna
i aktyna reaguja ze soba, tworzac labil-
ny kompleks aktyno-miozyny. Fizjolo-
gicznie w surowicy nie ma takiej ilosci
troponiny pochodzenia kardiologiczne-
go, ktdra mozna by zbada¢, badz jest jej
bardzo mato.

Podwyzszenie stgzenia troponiny w su-
rowicy nast¢puje w wyniku uszkodzenia
migénia sercowego. Od 3 do 8 godzin po
urazie niepowodujacym obumarcia ko-
morek obserwuje si¢ jednofazowy wzrost
stezenia, spowodowany uwolnieniem
troponiny z komérki. Cigzkie uszkodze-

nie migsnia sercowego, na skutek kto-
rych w przeciagu 2 do 6 dni nastepuje
obumarcie komorek, powoduje dalszy
znaczny wzrost stezenia, spowodowane-
£0 wypuszczeniem troponiny z komplek-
su aktyno-miozynowego. Wzrost stgze-
nia przedstawiony w drugim przypadku
moze si¢ utrzymac przez wiele dni.

Troponina jest markerem nadajacym
si¢ do przeprowadzenia natychmiastowej
diagnostyki. Czas potowicznego rozpadu
surowicy wynosi ok. 2 godzin. Rozpad
nastepuje przede wszystkim w watrobie,
trzustce i uktadzie retikuloendotelialnym.
Dawne i zaleczone urazy nie wyrdzniaja
si¢ juz podwyzszonym stezeniem tropo-
niny w surowicy. Uszkodzenie komodrek
serca, ischemia i obumarcie komérek
wskutek przebytego zawatu, urazu psy-
chicznego, kardiomiopatia rozstrzenio-
wa lub urazowa, zapalenie migsnia ser-
cowego, zabiegi odtruwajace i choroby
osierdzia powoduja podwyzszenie stg-
Zenia troponiny w osoczu. Warto$¢ tego
parametru jest przy tym zalezna od stop-
nia uszkodzenia mig$nia sercowego. Koty
cierpiace na kardiomiopati¢ przerosto-
wa wykazuja stale podwyzszone stgze-
nie, co wskazuje, ze migsien wciaz ule-
ga uszkodzeniu.

Badania przeprowadzone w Potudniowej
Afryce wykazaty, Ze seryjne testy na st¢ze-
nie troponiny, wykonane w ramach rozpo-
znania cigzkiego przypadku babeszjozy,
stanowity niezawodna, kontrole przebie-
gu choroby i efektu terapii. Ujete tu zosta-
ty stany hipoksyczne mig$nia sercowego,
wywolane procesami zapalnymi, skrze-
pami fibrynowymi, powstatymi w wyniku
dziatania plazmidy, oraz ischemia.

Nastepnie dokonano oceny wynikéw
badan stezenia troponiny I, wykonanych
w ostanim pdtroczu (n=664). 564 (85%)
prébek pochodzito od pséw, 57 (8,6%) od
kotéw i 43 (6,4%) od koni.

Podwyzszone st¢zenie troponiny za-
notowano w 28% surowic pochodza-
cych od pséw (prég czutosci 0,6 ng/ml),
w 16% surowic pochodzacych od kotéw
(prég czutosci 0,5 ng/ml) i w 12% suro-
wic pochodzacych od koni (prég czuto-
sci 0,35 ng/ml), (rys. 2).

Ocena wynikow, z uwzglednieniem
obrazu klinicznego, nie byta mozliwa, ze
wzgledu na czesty brak danych z wywia-
du (np. nagte postegpowanie lub badanie
kontrolne).

Dla przyktadu u trzech koni z podwyz-
szonym stg¢zeniem troponiny I w suro-
wicy, przeprowadzono rowniez bada-
nie na stezenie CK (kinazy kreatynowej),
i LDH (dehydrogenazy mleczan owej). We
wszystkich trzech przypadkach stezenie
LDH jest podwyzszone mniej niz dwa
razy, a stezenie CK w niewielkim stopniu.
W takich przypadkach okreélanie steze-
nia troponiny jest znacznie skuteczniejsze
niz badanie stezenn CK i LDH, ktérych nie
mozna doktadnie ocenié. u
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pro ANP Nt-pro BNP cTroponin |
Gatunek pies pies pies, kot, kon
Material {1 ml) odwirowane, (1 ml) odwirowane, (1 ml) surowicy
schtodzone osocze EDTA schlodzone osocze EDTA
Przyczyna patologiczne stary patologiczne stary uszkodzenia miesnia sercowego w wyniku:
wzrostu cisnienia, spowodowane: cignienia, spowodowane: » zawalu serca (ischemia lub nekroza)

* niewydolnoscig serca,
wskutek niedokrwienia
* niewydolnoscia zastawek
« dircfilariozg

* niewydolnoscig serca
wskutek niedoknwienia
* kardiomiopatia przerostowa
= pstrym zawatem
miesnia sercowego
s fachykardia nadkomorowa

* Urazu migsnia sercowego
(uraz psychiczry)

« kardiomiopatii rozstrzeniowe)
lub urazowe| (uszkodzenie komaorek)
* zabiegow odtruwajgcych
+ chordb osierdzia

Inna przyczyna

(niewydaolnogc nerek)

marskosc watroby

wzrostu
Wskazanie dusznosc dusznosc « yraz psychiczny
pojedynczego zwigzane z pracqg ukiadu Zwigzane z pracg * zawal
badania oddechowego Lkfadu oddechowego *(kardiomiopatia)
Wskazanie * Kontrola przebiegu «kontrola przebiegu s skrety zolgdka
seryjnych * kontrola terapii *kontrola terapii * chemioterapia
badan *Sepsa
« kontrola bebeszjozy
* zapalenie
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migsnia sercowego
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