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Biomarkery zrobiły w ostatnich latach ogromną karierę. Tylko w European Heart Journal
opublikowano w ostatnich czterech latach ponad 260 prac na ich temat. Poszukuje się
markerów czułych, swoistych, pomagających postawić rozpoznanie i ocenić rokowanie.
W warunkach intensywnej terapii kardiologicznej jest to szczególnie ważne i przydatne.
U chorych z zagrożeniem życia szybkie postawienie właściwego rozpoznania jest kluczowe dla
dalszego postępowania. Z praktycznego punktu widzenia metody oznaczania powinny
ponadto być proste i niezbyt kosztowne.
Dr med. Anna Konopka i dr Marta Załęska-Kocięcka skoncentrowały się na markerach
biochemicznych niedokrwienia serca, niewydolności serca, niewydolności nerek i markerach
zapalnych, odnosząc się również do nowości w tej dziedzinie. W sytuacjach naglących
w warunkach intensywnej terapii kardiologicznej najczęściej korzystamy z biomarkerów dla
postawienia rozpoznania. Nie można zapominać o ich wartości rokowniczej – to wyjątkowo
dobre narzędzie do oceny nie tylko wczesnego, ale również odegłego rokowania. Szczególnie
interesujące wydaje się rokowanie na podstawie oznaczenia kilku biomarkerów.

Janina Stępińska

Wprowadzenie

Postawienie właściwego rozpoznania, a co za tym idzie –
wdrożenie skutecznego przyczynowego leczenia, jest
podstawą każdego procesu diagnostycznego. Zasadniczą
rolę w rozpoznawaniu chorób pełnią starannie zebrany
wywiad i szczegółowe badanie przedmiotowe. Dodatko-
we badania, w tym oznaczanie biomarkerów, są nie tylko
cennym narzędziem diagnostycznym, ale i rokowni-
czym, szczególnie w stanach nagłych, kiedy ważne jest
jak najszybsze postawienie diagnozy, a przeprowadzenie
wywiadu z chorym często jest niemożliwe. W 2001 roku
National Institute of Health wprowadził obowiązującą
definicję biomarkera: „cecha, którą można w sposób
obiektywny zmierzyć i ocenić jako wskaźnik procesów
fizjologicznych lub patologicznych oraz odpowiedzi or-
ganizmu na działania terapeutyczne” [1]. Przedstawia-
my najważniejsze markery biochemiczne, które są

obecnie lub będą wkrótce wykorzystywane w diagnosty-
ce stanów nagłych nie tylko w praktyce kardiologicznej.

Markery biochemiczne w stanach
nagłych w kardiologii

TROPONINY SERCOWE
Ostry zespół wieńcowy
Troponina I (cTnI) oraz troponina T (cTnT) są swoistymi
markerami uszkodzenia mięśnia sercowego. Od początku
lat 90. oznaczenia sercowych izoform cTnI oraz cTnT stały
się podstawowymi badaniami biochemicznymi w diagno-
styce ostrych zespołów wieńcowych (OZW). Należy jed-
nak pamiętać, że wzrost cTn nie wyjaśnia mechanizmu
powstania martwicy komórek mięśnia serca, a zatem mo-
że mieć miejsce nie tylko w przebiegu niedokrwiennego
uszkodzenia mięśnia serca, ale także z każdej innej przy-
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czyny wywołującej przeciążenie, niewydolność i uszkodze-
nie komórek mięśnia nawet przy prawidłowym jego
ukrwieniu (tab. 1). Zgodnie z uniwersalną definicją zawa-
łu serca opracowaną przez grupę ekspertów Europejskie-
go Towarzystwa Kardiologicznego (ESC) warunkiem
koniecznym rozpoznania zawału serca jest potwierdzenie
wzrostu lub spadku zwiększonego stężenia biomarkerów
sercowych (najlepiej troponin), z zastrzeżeniem, że przy-
najmniej w jednym pomiarze musi ono przekraczać 99 per-
centyl górnej granicy referencyjnej [2]. Przy coraz lepszych
możliwościach leczenia ostrego zespołu wieńcowego
z uniesieniem odcinków ST (OZW-ST) za pomocą pier-
wotnej przezskórnej interwencji wieńcowej (pPCI) celem
kardiologów jest jak najszybsze rozpoznanie zawału mięś-
nia sercowego. W większości przypadków jest to możliwe
na podstawie wywiadu typowego bólu wieńcowego i cha-
rakterystycznych zmian w EKG. Trudności diagnostycz-
ne występują u chorych, u których zawał przebiega bez
bólu wieńcowego (np. u chorych z cukrzycą), ból ma nie-
typowy charakter (np. maska brzuszna zawału) lub w zapi-
sie EKG nie ma świeżego uniesienia odcinków ST.
W takich sytuacjach szczególnego znaczenia nabiera ocena
stężenia markerów martwicy mięśnia sercowego. Od ich
wartości bardzo często zależy decyzja o interwencji zabie-
gowej, w tym pPCI. W pierwszych godzinach niedokrwie-
nia serca czułość klasycznych testów troponinowych jest
jednak ograniczona. Okno diagnostyczne przypada mię-
dzy 4 a 6 godziną od początku objawów. W przypadku nie-

TABELA 1. Przyczyny zwiększonego stężenia troponin, w tym związane z uszkodzeniem serca niekoniecznie
w mechanizmie niedokrwienia i zmian miażdżycowych w naczyniach wieńcowych

Stłuczenie serca lub inny uraz – operacja, ablacja, elektrostymulacja itd. 

Ostra i zdekompensowana przewlekła niewydolność serca

Rozwarstwienie aorty 

Wada zastawki aortalnej 

Kardiomiopatia przerostowa 

Zaburzenia rytmu przebiegające z szybką i wolną czynnością serca

Blok przedsionkowo-komorowy III°

Zespół balotującego koniuszka (tako-tsubo) 

Rabdomioliza z uszkodzeniem serca 

Zatorowość płucna, ciężkie nadciśnienie płucne 

Niewydolność nerek 

Ostre choroby neurologiczne – udar mózgu, krwotok podpajęczynówkowy 

Choroby układowe, np. skrobiawica, hemochromatoza, sarkoidoza, twardzina 

Zapalenie mięśnia serca (pierwotne), zajęcie mięśnia sercowego w przebiegu zapalenia wsierdzia lub osierdzia 

Toksyczne działanie leków lub wpływ toksyn 

Skrajnie ciężki stan w przebiegu chorób innych niż kardiologiczne, zwłaszcza z towarzyszącymi cechami uszkodzenia 
wielonarządowego, np. u chorych z niewydolnością oddechową, posocznicą, oparzeniami (zwłaszcza >30% powierzchni ciała) 

Ekstremalny wysiłek fizyczny

RYCINA 1. Pole pod krzywą ROC dla czułych testów.
Na podstawie [4].
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zwięk szo ne go stę że nia tro po nin i przy po dej rze niu za wa łu
mię śnia ser co we go za le ca ne jest po wtó rze nie ozna cze nia
po 6-12 go dzi nach [3]. Prze dłu ża ją ca się dia gno sty ka mo -
że jed nak istot nie opóź nić roz po czę cie le cze nia i po gor szyć
ro ko wa nie. Naj now sze do nie sie nia wska zu ją, że pro blem
roz wią żą czu łe te sty tro po ni no we (hs -cTn). Być mo że po -
zwo lą po sta wić roz po zna nie za wa łu mię śnia ser co we go tuż
po przy ję ciu do szpi ta la. W 2009 ro ku w New En gland 
Jo ur nal of Me di ci ne opu bli ko wa no wy ni ki dwóch ba dań,
w któ rych oce nia no ko rzy ści z za sto so wa nia czu łych te -
stów tro po ni no wych u cho rych ho spi ta li zo wa nych 
z po wo du ostre go bó lu w klat ce pier sio wej [4,5]. Na pod sta -
wie oce ny po la pod krzy wą ROC (AUC) wy ka za no w po -
rów na niu ze stan dar do wym ozna cze niem tro po ni ny T
wyż szą war tość dia gno stycz ną czte rech nowych te stów:
Ab bott -Ar chi tect Tro po nin I, Ro che High -Sen si ti ve Tro -
po nin T, Ro che Tro po nin I i Sie mens Tro po nin I Ul tra
(ryc. 1) [4]. Po le pod krzy wą ROC dla czu łych te stów tro -
po ni no wych wy nio sło od po wied nio: 0,96, 0,96, 0,95 i 0,96,
pod czas gdy dla stan dar do we go te stu tro po ni ny T – 0,90
(od po wied nio p=0,01, p=0,008, p=0,06, p=0,009) (ryc. 1)
[4]. Szcze gól nie du ża prze wa ga no wych te stów tro po ni no -
wych była obserwowana we wcze snej dia gno sty ce cho rych
z bó lem za wa ło wym krót szym niż 3 go dzi ny [4]. Tu war -
tość dia gno stycz na wzro sła z 76 do 92-94% [4]. Zbli żo ne
wy ni ki uzy skał Kel ler i wsp. [5]. Cho rzy z krót kim bó lem
wień co wym w prak ty ce bę dą mo gli naj bar dziej sko rzy stać
z wcze snej dia gno sty ki OZW -ST, zwłasz cza w kon tek ście
nie jed no krot nie trud nych de cy zji do ty czą cych wy bo ru le -
cze nia przy wra ca ją ce go per fu zję w na czy niach wień co -
wych, zwłasz cza u cho rych przy ję tych do szpi ta li
od da lo nych od do świad czo nych ośrod ków z 24-go dzin -
nym dy żu rem he mo dy na micz nym [6]. 

No we, czu łe te sty tro po ni no we spo wo du ją zwięk sze -
nie licz by cho rych z roz po zna niem za wa łu mię śnia ser -
co we go – otrzy ma je naj praw do po dob niej część cho rych
z nie sta bil ną cho ro bą wień co wą [7]. 

Kel ler i wsp. wy ka za li, że wzrost czu ło ści po mia rów
wy ko na nych za po mo cą no wych te stów tro po ni no wych

wią że się ze spad kiem ich swo isto ści z 97,2 do 90,2% [5].
Uzy ska ne wy ni ki po twier dza ją, że dia gno sty ka OZW po -
win na być opar ta na ca ło ścio wej ana li zie wy ni ków ba da -
nia pod mio to we go, przed mio to we go, za pi su EKG
i war to ści bio mar ke rów. W przy pad ku wąt pli wo ści w dia -
gno sty ce róż ni co wej na le ży ko rzy stać z in nych ba dań po -
moc ni czych, w tym ba da nia echo gra ficz ne go ser ca,
to mo gra fii kom pu te ro wej lub re zo nan su ma gne tycz ne go. 

Za to ro wość płuc na
Ozna cza nie tro po nin ser co wych zna la zło też szcze gól ne
uza sad nie nie w roz po zna wa niu i mo ni to ro wa niu prze bie -
gu ostrej za to ro wo ści płuc nej (ZP) – stę że nie tro po ni ny
sta ło się pod sta wą kla sy fi ka cji stop nia cięż ko ści jej prze -
bie gu (tab. 2) [8]. Mo ni to ro wa nie stę że nia tro po nin po -
zwa la na oce nę sku tecz no ści za sto so wa ne go le cze nia.
We dług wy tycz nych ESC do ty czą cych dia gno sty ki 
i le cze nia ostrej za to ro wo ści płuc nej obok ob ja wów kli -
nicz nych, ta kich jak wstrząs czy hi po to nia, oraz echo gra -
ficz nych wy kład ni ków dys funk cji pra wej ko mo ry ser ca
czy też ty po we go dla nie wy dol no ści ser ca wzro stu stę że -
nia N -koń co we go pro pep ty du na triu re tycz ne go ty pu B
(NT -pro -BNP) zwięk sze nie stę że nia tro po nin uzna wa ne
jest za wskaź nik uszko dze nia pra wej ko mo ry ser ca i jest
pod sta wą kwa li fi ka cji cho re go do gru py co naj mniej po -
śred nie go ry zy ka wcze sne go zgo nu [8]. Zgod nie z za le ce -
nia mi ESC kla sy fi ka cja ta po win na być sto so wa na już
w od nie sie niu do osób z po dej rze niem za to ro wo ści płuc -
nej, po nie waż de cy du je o dal szej dia gno sty ce i wstęp nej
te ra pii [8]. Stę że nie cTn ko re lu je ze śmier tel no ścią we -
wnątrz sz pi tal ną i po wi kła nym prze bie giem kli nicz nym
[9]. Po ja wia ją się rów nież pierw sze do nie sie nia do ty czą ce
sto so wa nia hs -cTn w dia gno sty ce i stra ty fi ka cji ry zy ka
zgo nu w za to ro wo ści płuc nej [10]. 

KI  NA  ZA  KRE  ATY  NO WA
Al ter na ty wą dla oce ny wiel ko ści mar twi cy mię śnia ser ca
jest ozna cza nie we krwi frak cji MB ki na zy kre aty no wej
(CK -MB) zwłasz cza ze wska za niem na ozna cza nie ja ko

TABELA 2. Stratyfikacja ryzyka według spodziewanej wczesnej śmiertelności związanej z zatorowością płucną

Ryzyko wczesnego zgonu
w przebiegu zatorowości płucnej 

Wskaźniki ryzyka wczesnej śmiertelności

Klinicznie Dysfunkcja Uszkodzenie 
(wstrząs lub hipotonia) prawej komory mięśnia sercowego

Wysokie >15% + (+)a (+)a

+ +
Niewysokie Pośrednie 3-15% – + –

– +

Niewysokie Niskie <1% – – –

aW razie wystąpienia wstrząsu lub hipotonii nie ma potrzeby potwierdzania uszkodzenia lub dysfunkcji prawej komory w celu zakwalifikowania
chorego do grupy wysokiego ryzyka wczesnego zgonu w przebiegu zatorowości płucnej.
Na podstawie [8].
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ma sy (CK -MB mass), a nie ak tyw no ści (CK -MB akt) [2].
Za po ziom od cię cia dla za wa łu mię śnia ser co we go przyj -
mu je się, po dob nie jak dla tro po ni ny, war tość po wy żej 99
per cen ty la [12]. Od mo men tu wpro wa dze nia ru ty no we go
ozna cza nia tro po nin w ostrych ze spo łach wień co wych 
stę że nie CK -MB by ło wy ko rzy sty wa ne głów nie do wy kry -
wa nia do rzu tu za wa łu. Obecnie na pod sta wie prac,
uwzględ nio nych rów nież w no wej de fi ni cji za wa łu ser ca,
po wsta ło prze ko na nie, że w oce nie do rzu tu za wa łu moż na
śle dzić dy na mi kę zmian ak tyw no ści CK -MB, a także 
cTn [2]. 

PEP  TY  DY  NA  TR IU  RE  TYCZ  NE
Pep tyd na triu re tycz ny ty pu B (BNP), wspo mnia ny 
wcze śniej N -koń co wy pro pep tyd na triu re tycz ny ty pu B
(NT -proBNP) oraz wpro wa dzo ny ostat nio środ ko wy
frag ment na triu re tycz ne go pro pep ty du przed sion ko we -
go (MR -pro ANP) są neu ro hor mo na mi uwal nia ny mi
z ko mó rek mię śnio wych jam ser ca w od po wie dzi na ich
prze cią że nie. BNP i NT -proBNP są uwal nia ne z ko mór,
a MR -pro ANP z przed sion ków ser ca. BNP jest ak tyw -
nym pro duk tem roz kła du proBNP i cha rak te ry zu je go
krót ki pół okres trwa nia. Ma dzia ła nie diu re tycz nie, na -
triu re tycz nie oraz ha mu ją ce układ re ani na -an gio ten sy -
na -al do ste ron (RAA). NT -proBNP jest nie ak tyw nym
i sta bil nym biał kiem. MR -pro ANP jest pre kur so rem 
nie trwa łe go ANP, któ re go stę że nie sta no wi sta bil ny 
sub sty tut ANP [13]. Wzrost stę że nia pep ty dów na triu re -
tycz nych we krwi jest ob ja wem nie wy dol no ści ser ca, 
ale nie jest swoistym wskaź ni kiem jej przy czy ny. 
Pod wyż szo ne war to ści BNP i NT -pro BNP ob ser wu je -
my w le wo - i pra woko mo ro wej nie wy dol no ści ser ca. 
W le wo ko mo ro wej nie wy dol no ści ser ca wzrost stę że nia
pep ty dów na triu re tycz nych jest za rów no ob ja wem upo -
śle dzo nej funk cji skur czo wej le wej ko mo ry, jak i nie wy -
dol no ści ser ca z upo śle dzo ną funk cją roz kur czo wą,
a za cho wa ną pra wi dło wą funk cją skur czo wą, cho ciaż
w tym przy pad ku z re gu ły stę że nia peptydów
natriuretycznych są mniejsze. W obu przy pad kach nie -
wy dol ność ser ca mo że mieć wie le przy czyn, m.in. ostre
ze spo ły wień co we, kar dio mio pa tie, za pa le nie mię śnia
ser ca, dłu go trwa łe aryt mie z szyb ką czyn no ścią ser ca
oraz sta ny na głe prze bie ga ją ce z wy so kim ci śnie niem tęt -
ni czym. Na wy dol ność pra wej ko mo ry wpły wa nie tyl ko
jej za wał czy wspo mi na na już wcze śniej za to ro wość płuc -
na, ale rów nież ta kie cho ro by, jak pier wot ne nad ci śnie nie
płuc ne, prze cią że nie ko mo ry wtór ne do pęk nię cia prze -
gro dy mię dzy ko mo ro wej w za wa le mię śnia ser co we go
i nie do my kal ność za staw ki trój dziel nej w zło żo nej 
wa dzie ser ca. W nie któ rych sy tu acjach war tość BNP
i NT -proBNP mo że mieć klu czo we zna cze nie w dia gno -
sty ce róż ni co wej, jak np. w od róż nie niu nie wy dol no ści
od de cho wej od nie wy dol no ści ser ca. Zwięk szo ne stę że -
nie pep ty dów na triu re tycz nych mo że mieć rów nież przy -
czy ny po za ser co we, m.in. in fek cje, posocznica, mar skość
wą tro by czy za awan so wa ny wiek cho rych. 

We dług stan dar dów ESC o ist nie niu nie wy dol no ści
ser ca świad czą na stę pu ją ce stę że nia pep ty dów we krwi:
BNP >400 pg/ml i NT -proBNP >2000 pg/ml [14]. War -
to ści po ni żej 100 pg/ml dla BNP lub po ni żej 400 pg/ml dla
NT -proBNP po zwa la ją wy klu czyć to roz po zna nie. Stę że -
nie po śred nie nie po twier dza ani nie wy klu cza nie wy dol -
no ści ser ca [14]. Na le ży pa mię tać, że przy współ ist nie ją cej
nie wy dol no ści ne rek stę że nie pep ty dów na triu re tycz nych
wzra sta wprost pro por cjo nal nie do stop nia ich dys funk cji
[15]. Przy in ter pre ta cji wy ni ków oty łych cho rych na le ży
uwzględ niać to, że ze wzro stem BMI stę że nie pep ty dów
na triu re tycz nych ma le je [16]. 

Stę że nia pep ty dów na triu re tycz nych to waż ny wskaź -
nik sku tecz no ści le cze nia nie wy dol no ści ser ca, a przy wy -
pi sie mo że być mar ke rem dal sze go ro ko wa nia [14,20,21].
Du że stę że nia pep ty dów na triu re tycz nych mi mo opty -
mal ne go le cze nia są wskaź ni kiem złe go ro ko wa nia [14].

WĄ TRO BO  WY  CZYN N IK  WZRO STU
W In sty tu cie Kar dio lo gii pro wa dzo ne są ba da nia ma ją -
ce wy ka zać przy dat ność wą tro bo we go czyn ni ka wzro stu
(HGF) w dia gno sty ce ostrych ze spo łów wień co wych.
Opu bli ko wa ne wstęp ne wy ni ki ba da nia pro wa dzo ne go
u cho rych z OZW po ka zu ją, że już w chwi li przy ję cia
do szpi ta la, zwłasz cza u cho rych z unie sie niem od cin -
ków ST, stę że nie HGF w oso czu znacz nie się zwięk sza
[17]. Prze kra cza on wie lo krot nie war to ści uzna wa ne za
nor mę przy jed no cze snym ni skim jesz cze stę że niu tro -
po ni ny [17]. Po 24 go dzi nach od pierw sze go po bra nia

TABELA 3. Choroby i stany inne niż zatorowość płucna
przebiegające z podwyższonym stężeniem D-dimerów

Udar mózgu

Migotanie przedsionków

Zakrzepica żył głębokich 

DIC

Stan przedrzucawkowy i rzucawka

Podanie leków fibrynolitycznych 

Niewydolność serca 

Zawał serca 

Ciężkie infekcje/posocznica

Uraz/operacja/niedokrwienie i martwica tkanek

SIRS

Choroby nerek/ostre uszkodzenie nerek/przewlekła 
niewydolność nerek

Niewydolność watroby

Choroby nowotworowe

Ciąża

DIC – rozsiane wykrzepianie wewnątrznaczyniowe, SIRS – uogólniona
reakcja zapalna.

060_69_stany nagle:kpd 2011-06-03 13:14 Page 63

www.podyplomie.pl/kardiologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/kardiologiapodyplomie


64 � Tom 10 Nr 6 • Czerwiec 2011

krwi, kie dy stę że nie tro po ni ny jest du że i po twier dza za -
wał mię śnia ser co we go, stę że nie HGF nor ma li zu je się
[17]. Ta ka wła ści wość wą tro bo we go czyn ni ka wzro stu
umoż li wia trak to wa nie go ja ko bio mar ke ra, któ ry naj -
wcze śniej po twier dza roz po zna nie mar twi cy mię śnia ser -
co we go, a tak że po zwa la roz po znać wcze sny do rzut
za wa łu. Wy so kie stę że nia HGF ko re lu ją rów nież z gor -
szym, od le głym (trzy mie sięcz nym) ro ko wa niem, co oce -
nia no na pod sta wie pierw szo rzę do we go zło żo ne go
punk tu koń co we go, ja kim był zgon, po now ny za wał mię -
śnia ser co we go, za ostrze nie ob ja wów cho ro by wień co wej,
ob ja wy nie wy dol no ści ser ca, po now na in ter wen cja na na -
czy niach wień co wych, ho spi ta li za cja z po wo dów ser co -
wo -na czy nio wych i udar mó zgu [55]. Ze wzglę du na
swoje wła ści wo ści HGF mo że peł nić ro lę wcze sne go
mar ke ra mar twi cy mię śnia ser co we go w OZW i wskaź ni -
ka uży tecz ne go w prze wi dy wa niu póź nych po wi kłań
OZW. 

D -D I  ME  RY
Ko lej nym waż nym mar ke rem, zwłasz cza w dia gno sty ce
ostrych sta nów kar dio lo gicz nych, są D -di me ry. Ich 
ozna cze nie jest pro ste i bar dzo przy dat ne w oce nie wy stę -
po wa nia ostrych pro ce sów za krze po wo -za to ro wych.
Szcze gól ne za sto so wa nie ma ją one u cho rych z po dej rze -
niem ostrej za to ro wo ści płuc nej. D -di me ry są frag men -
ta mi fi bry ny po wsta ją cy mi w wy ni ku de gra da cji fi bry ny
pod wpły wem en zy mu – pla zmi ny. Wzrost ich stę że nia
w ostrej za krze pi cy jest spo wo do wa ny jed no cze snym
uak tyw nie niem się pro ce sów za krze po wych oraz fi bry -
no li tycz nych i świad czy o zwięk szo nej ilo ści usie cio wa -
nej fi bry ny w ukła dzie krą że nia, czy li skrze plin.
Za zwy czaj uwa ża się, że stę że nie D -di me rów po ni żej
0,5 µg/l z du żym praw do po do bień stwem wy klu cza pro -
ces za krze po wo -za to ro wy, lecz w oko ło 1% przy pad ków
po twier dzo nej za to ro wo ści płuc nej wy nik mo że być fał -
szy wie ujem ny [54]. Zwięk szo ne stę że nie D -di me rów nie

jest nie ste ty swoistym mar ke rem dla pro ce sów, u pod ło -
ża któ rych le żą na si lo ne pro ce sy za krze po wo -za to ro we,
ta kie jak za krze pi ca żył głę bo kich czy za to ro wość płuc -
na (tab. 3). Swo istość te stów istot nie ob ni ża się u osób
star szych, osią ga jąc na wet war tość ≤10% u cho rych
>80 r.ż. [8]. Czu łość i swo istość te stów ilo ścio wych na
ozna cza nie D -di me rów jest bar dzo róż na [8]. Ba da nia 
wy ko ny wa ne me to dą ELI SA (np. test Vi das D -di mer
Exc lu sion) po sia da ją czu łość >95%, a swo istość ok. 40%
[8]. Dzię ki du żej czu ło ści ma ją za sto so wa nie w dia gno -
sty ce przy pad ków ZP o ma łym i śred nim praw do po do-
bień stwie wy stą pie nia [8,18]. Te sty la tek so we i te sty 
aglu ty na cji peł nej krwi (np. test Ti na Qu ant D -di mer
i Sim pli RED D -di mer) są te sta mi o umiar ko wa nej czu -
ło ści i uży wa się ich, gdy po dej rze nie ZP jest ma łe [8].
W ak tu al nych za le ce niach ESC do ty czą cych ostrej za to -
ro wo ści płuc nej zwięk szo ne po wy żej nor my stę że -
nie D -di me rów u cho rych z po dej rze niem ZP ma łe go
i po śred nie go ry zy ka kli nicz ne go stra ci ło wcze śniej sze 
zna cze nie ja ko wskaź nik roz po czę cia le cze nia prze ciw -
krze pli we go jesz cze przed ukoń cze niem peł nej dia gno -
sty ki. Obec ne za sto so wa nie D -di me rów w dia gno sty ce
za to ro wo ści płuc nej przed sta wio no w ta be li 4.

Markery biochemiczne ostrego
uszkodzenia nerek

KRY  TE  R IA  ROZ  PO  ZNA  WA N IA  OSTRE  GO
USZKO DZE  N IA  NE  REK
Ostre uszko dze nie ne rek jest czę stym roz po zna niem
u pa cjen tów ho spi ta li zo wa nych na od dzia łach in ten syw -
nej te ra pii i do ty czy 1-25% cho rych, a śmier tel ność w tej
gru pie wy no si 40-80% [22]. Le cze nia ner ko za stęp cze go
wy ma ga do 60% cho rych [23]. W 2007 ro ku wpro wa dzo -
no no wą ter mi no lo gię i obec nie uży wa się okre śle nia

TABELA 4. Zastosowanie D-dimerów w diagnostyce ostrej zatorowości płucnej według zaleceń ESC 

Rozpoznanie Klasa i poziom zaleceń 
według ESC

Podejrzenie ZP o niewysokim ryzyku: oznaczenie stężenia D-dimerów zalecane w izbie przyjęć, I/A
pozwala uniknąć wykonywania dalszych badań obrazowych i ograniczyć badania 
z ekspozycją na promieniowanie radioaktywne. Zalecane wykorzystanie testów o dużej czułości.

Małe kliniczne prawdopodobieństwo ZP o niewysokim ryzyku: prawidłowe stężenie I/A
D-dimerów w surowicy określone przy użyciu testów o dużej i umiarkowanej czułości wyklucza ZP. 

Średnie kliniczne prawdopodobieństwo ZP o niewysokim ryzyku: prawidłowe stężenie I/A
D-dimerów w surowicy określone przy użyciu testów o dużej czułości wyklucza ZP.
Przy podwyższonym stężeniu D-dimerów oznaczonych testem o mniejszej czułości wskazana IIa/B
jest dalsza diagnostyka w kierunku ZP.

ZP – zatorowość płucna.
Na podstawie [8]
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ostre uszko dze nie ne rek (acu te kid ney in ju ry, AKI) za -
miast do tych czas sto so wa nej na zwy ostra nie wy dol ność
ne rek [24]. Z te go po wo du zwra ca się uwa gę rów nież na
uszko dze nie ne rek, a nie tyl ko na ich funk cję bę dą cą je -
go na stęp stwem. Ze wzglę du na cią gle bar dzo złe ro ko -
wa nie w AKI waż ne jest jak naj wcze śniej sze wy kry cie
za rów no uszko dze nia, jak i za bu rze nia funk cji ne rek.
Prze bieg i roz wój AKI czę sto nie da ją wy raź nych ob ja -
wów kli nicz nych, dla te go szcze gól ne go zna cze nia w tej
sy tu acji na bie ra ozna cza nie bio mar ke rów. 

Obec nie obo wią zu je 5-stop nio wa kla sy fi ka cja ostre go
uszko dze nia ne rek, tzw. kry te ria RI FLE [25]. Pierw sze
3 stop nie róż ni cu ją sto pień dys funk cji ne rek, a 2 po zo sta -
łe opi su ją eta py koń co we pro ce su uszko dze nia ne rek. 

Risk (ry zy ko) – 1,5-krot ny wzrost stężenia kre aty ni ny
lub ob ni że nie GFR o 25% lub zmniej sze nie diu re zy
<0,5 ml/kg/h przez ostat nie 6 go dzin.

In ju ry (uszko dze nie) – 2-krot ny wzrost stężenia kre -
aty ni ny lub ob ni że nie GFR o 50% lub zmniej sze nie diu -
re zy <0,5 ml/kg/h przez 12 go dzin.

Fa ilu re (nie wy dol ność) – 3-krot ny wzrost stężenia
kre aty ni ny lub ob ni że nie GFR o 75% lub zmniej sze nie
diu re zy <0,5 ml/kg/h przez 24 go dzi ny lub anu ria przez
12 go dzin.

Loss – cał ko wi ta utra ta funk cji ne rek (wska za-
nia do le cze nia ner ko za stęp cze go) przez po nad 4 ty go -
dnie. 

ESRD – cał ko wi ta utra ta funk cji ne rek (wska za nia
do le cze nia ner ko za stęp cze go) przez po nad 3 mie sią ce. 

Przed sta wio ne kry te ria roz po zna wa nia ostrej nie wy -
dol no ści ne rek za pro po no wa ła gru pa eks per tów in ten -
syw nej te ra pii oraz ne fro lo gów (The Acu te Dia ly sis
Qu ali ty In i tia ti ve, AD QI) na pod sta wie za le ceń za war -
tych w stan dar dach do ty czą cych le cze nia i za po bie ga nia
ostrej nie wy dol no ści ne rek [25]. Zmo dy fi ko wa ne kry te -
ria RI FLE za pro po no wa ne przez in ną gru pę spe cja li -
stów, Acu te Kid ney In ju ry Ne twork (AKIN), w spo sób
bar dziej uprosz czo ny okre śla ją kry te ria ostre go uszko -
dze nia ne rek. Au to rzy pro po nu ją, by do tych czas sto so -
wa ną na zwę, czy li ostrą nie wy dol ność ne rek, za stą pić
ter mi nem ostre uszko dze nie ne rek [26]. Pro po no wa ne
przez AKIN kry te ria to na gły, czy li ob ser wo wa ny 
w cią gu 48 go dzin, cał ko wi ty wzrost stę że nia kre aty ni ny
w su ro wi cy krwi o >0,3 mg/dl, czy li o >26,4 µmol/l
w po rów na niu z war to ścią wyj ścio wą lub wzro st stę że nia
kre aty ni ny o ≥50%, lub oli gu ria <0,5 ml/kg/h przez
okres dłuż szy niż 6 go dzin [26].

Na le ży pa mię tać, że kre aty ni na jest mar ke rem istot -
nej utra ty funk cji ne rek, a nie sa me go uszko dze nia na -
rzą du. Zmniej sze nie na wet do 50% zdol no ści fil tra cyj nej
ne rek mo że nie mieć od zwier cie dle nia w stę że niu kre -
aty ni ny. W przy pad ku więk sze go uszko dze nia na ra sta -
nie stę że nia kre aty ni ny we krwi ob ser wo wa ne jest
do pie ro po 24-48 go dzi nach. Jest to mar ker o małej czu -
ło ści z uwa gi na za leż ność od ta kich czyn ni ków, jak: ma -
sa mię śnio wa, płeć, wiek i die ta. Z tych po wo dów

nie ustan nie po szu ki wa ne są mar ke ry o większej czu ło -
ści, za po mo cą któ rych bę dzie moż na wy kryć AKI nie
tyl ko w bar dzo wcze snej fa zie, ale rów nież zróż ni co wać
je go przy czy nę. Obec nie w dia gno sty ce sto su je się już
ozna cza nie cy sta ty ny C. Du że na dzie je wią że się z li po -
ka li ną neu tro fi lo wą zwią za ną z że la ty na zą (NGAL), czą -
stecz ką -1 uszko dze nia ne rek (KIM -1) oraz in ter leu ki ną
18 (IL -18). Wśród wymienionych markerów naj więk sze
na dzie je bu dzi cy sta ty na C oraz NGAL – mar ker na zy -
wa ny tro po ni ną ner ko wą [27]. 

CY  STA  TY  NA  C
Cy sta ty na C jest en do gen nym biał kiem o cię ża rze 13-kDa.
Pod le ga ona cał ko wi te mu prze są cza niu w kłę busz kach
ner ko wych, a na stęp nie ule ga re ab sorb cji i de gra da cji
w ko mór kach na błon ka cew ki bliż szej. Do mo czu jest wy -
dzie la na w nie wiel kim stop niu. W prze ci wień stwie do kre -
aty ni ny na jej kli rens nie wpły wa ma sa mię śnio wa.
Stę że nie cy sta ty ny C istot nie wzra sta przy spad ku GFR
<80 ml/min/1,73 m2. Ozna czo na jed no ra zo wo w su ro wi cy
lub oso czu wy star cza do ozna cze nia GFR. GFR wy li czo -
ny na pod sta wie stę że nia cy sta ty ny C (68-118 µmol/l)
u osób zdro wych wy no si 58-120 ml/min/1,73 m2. Do wie -
ku 50 lat nie ob ser wu je się istot nych róż nic w GFR dla
obu płci, dla te go przyj mo wa ny jest wspól ny za kres war -
to ści re fe ren cyj nych. Cy sta ty na C jest sil nym i nie za leż -
nym wskaź ni kiem zgo nów z przy czyn ser co wych
w prze bie gu ho spi ta li za cji spo wo do wa nych ostrą i za -
ostrzo ną prze wle kłą nie wy dol no ścią ser ca oraz epi zo da mi
zda rzeń ser co wo -na czy nio wych u cho rych za rów no z pra -
wi dło wą, jak i umiar ko wa nie upośledzo ną funk cją ne rek.
Jest to jed no cze śnie czyn nik nie za leż ny od in nych wskaź -
ni ków nie wy dol no ści ne rek, ta kich jak stę że nie kre aty ni -
ny czy wskaź ni ki czyn no ścio we ne rek ob li czo ne na
pod sta wie stę że nia kre aty ni ny.

RYCINA 2. Zmiany stężenia NGAL po operacjach kardiochirurgicznych
u dzieci z okołozabiegowym uszkodzeniem i bez uszkodzenia nerek. 
Na podstawie [29].
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L I  PO  KAL  INA  NEU  TRO  F I  LO  WA ZWIĄ  ZA  NA  
Z ŻE  LA  TY  NA  ZĄ
NGAL, czy li li po ka li na neu tro fi lo wa zwią za na z że la-
ty na zą, po ja wia się w mo czu i krwi już w pierw szych 
go dzi nach od mo men tu uszko dze nia ne rek i po prze dza
wzrost kre aty ni ny. Praw do po dob nie jej stę że nie wzra sta
w wy ni ku pro duk cji biał ka bę dą ce go pro duk tem ge nu,
któ ry pod wpły wem bodź ca uszka dza ją ce go (np. nie do -
krwie nie ne rek) ule ga na de kspre sji [28]. U dzie ci pod da -
wa nych za bie gom kar dio chi rur gicz nym, u któ rych
w okre sie po ope ra cyj nym wy stą pi ło ostre uszko dze nie ne -
rek, ob ser wo wa no istot ny sta ty stycz nie wzrost stę że nia
NGAL w mo czu już w 2 go dzi nie po za bie gu, pod czas gdy
stę że nie kre aty ni ny wzra sta ło naj wcze śniej do pie ro 
po 24 go dzi nach (ryc. 2) [29]. Zbli żo ne wy ni ki ob ser wo wa -
no wśród do ro słych pa cjen tów leczonych kar dio chi rur -
gicz nie [30]. Za próg od cię cia u do ro słych zwy kle
przyj mo wa no stę że nie >150 ng/ml w mo czu lub su ro wi -
cy [31,32]. Na od dzia łach in tensyw nej te ra pii kar dio lo -
gicz nej czę stym po wi kła niem pro ce dur dia gno stycz nych
i te ra peu tycz nych jest ne fro pa tia po kon tra sto wa (kon trast
in du ced ne ph ro pa thy, CIN). Kry te ria roz po zna nia CIN są
toż sa me z AKI. W ba da niu Ba cho rzew skiej -Ga jew skiej
i wsp. do ty czą cym po pu la cji z pra wi dło wym wyj ścio wym
stę że niem kre aty ni ny ob ser wo wa no, że po po da niu kon -
tra stu u chorych z CIN stę że nie NGAL w mo czu już 
w 2 go dzi nie a we krwi w 4 go dzi nie po za bie gu istot nie
wzrosło [33]. 

Swo istość NGAL dla roz po zna wa nia zwłasz cza przy -
czy ny ostre go uszko dze nia ne rek nie od po wia da jed nak
je go du żej czu ło ści. Ma łe stę że nia NGAL wy kry to m.in.
w tcha wi cy, płu cach, żo łąd ku i je li cie gru bym [34]. Po ja -
wi ły się do nie sie nia o ro li NGAL w wie lu in nych cho ro -
bach, na przy kład w ra ku pier si czy też przy róż ni co wa niu
in fek cji wi ru so wych i bak te ryj nych [35,36].

Obec nie NGAL ja ko mar ker ostre go uszko dze nia 
ne rek jest na dal obiek tem ba dań na uko wych i na pod -
sta wie wy ni ków wie lo ośrod ko wych ba da niach kli nicz -
nych ocze ku je na po twier dze nie swo jej przy dat no ści ja ko
bio mar ker AKI. Na le ży mieć na dzie ję, że ba da nia te nie
tyl ko po twier dzą za sad ność ozna cza nia NGAL w AKI,
ale też jed no znacz nie okre ślą je go swo istość. 

Mar ke ry bio che micz ne sta nów za pal nych

PRO KAL  CY  TO  N I  NA
Pro kal cy to ni na (PCT) jest pro hor mo nem kal cy to ni ny,
pro du ko wa nym w sta nach fi zjo lo gii przez ko mór ki C tar -
czy cy. W prze bie gu in fek cji bak te ryj nej, grzy bi czej lub pa -
so żyt ni czej syn te ty zo wa na jest głów nie przez ko mór ki
neu ro en do kryn ne je lit, płuc, wą tro by, ne rek, mię śni, adi -
po cy ty oraz leu ko cy ty. W ko mór kach tych do cho dzi
do wzmo żo nej eks pre sji trans kryp cji ge nu CALC -1 [37].
U pa cjen tów z neu tro pe nią i za ka że niem bak te ryj nym nie
ob ser wo wa no wzro stu PCT. W uogól nio nych pro ce sach

za pal nych PCT za cho wu je się jak biał ko ostrej fa zy. Me -
cha nizm jej dzia ła nia nie jest do koń ca zna ny. Wia do mo
jed nak, że wzrost stę że nia PCT znacz nie sil niej ko re lu je
z obec no ścią zmian za pal nych w prze bie gu za ka że nia niż
pod wyż szo na war tość biał ka C -re ak tyw ne go (CRP) lub
IL -6 [38,39]. Stę że nie PCT nie ro śnie na to miast w ogra ni -
czo nych pro ce sach za pal nych ani w pły nach ustro jo wych,
np. w pły nie sta wo wym w prze bie gu in fek cyj ne go za pa le -
nia sta wu [40]. Du że stę że nie PCT w pierw szych go dzi -
nach roz wi ja ją cej się uogól nio nej in fek cji prze ma wia za
etio lo gią bak te ryj ną. Z te go wzglę du PCT wy ko rzy sty wa -
na jest do róż ni co wa nia cięż kich za ka żeń bak te ryj nych
i wi ru so wych [41]. Wiel kość wzro stu stę że nia PCT w su -
ro wi cy ko re lu je ze stop niem uogól nie nia sta nu za pal ne -
go. Naj czę ściej stę że nie PCT okre śla ne jest me to dą
ja ko ścio wą – im mu no chro ma to gra ficz ną. Wy nik od czy ty -
wa ny jest na pod sta wie obec no ści czer wo ne go pa ska oraz
stop nia je go za bar wie nia: PCT <0,5 ng/ml – stężenie 
pra wi dło we, PCT �0,5 i <2 ng/ml – po dej rze nie in fek cji
wi ru so wej, prze wle kłe pro ce sy za pal ne, cho ro by au to im -
mu no lo gicz ne, stan po ope ra cji chi rur gicz nej, opa rze niu,
SIRS, PCT >2 ng/ml – po dej rze nie uogól nio ne go za ka -
że nia bak te ryj ne go, ze spo łu za bu rzeń wie lo na rzą do wych
(MODS), pa cjen ci z ma la rią, uogól nio ne za ka że nia grzy -
bi cze [41,42]. War tość PCT, prze kra cza jąc >2 SD od war -
to ści śred niej, jest jed nym z kry te riów roz po zna nia
po socz ni cy [43]. An ty bio ty ko te ra pia pod kon tro lą stę żeń
PCT u pa cjen tów nie chi rur gicz nych ho spi ta li zo wa nych
na od dzia łach in ten syw nej te ra pii po zwa la skró cić czas le -
cze nia i po ten cjal nie ogra ni czyć ant bio ty ko opor ność bak -
te rii [44]. Gwał tow ne ob ni ża nie się stę że nia PCT po jej
wdro że niu jest po twier dze niem sku tecz no ści le cze nia (ba -
da nie kon tro l ne moż na wy ko nać po 24 go dzi nach od za -
sto so wa nia te ra pii).

W od dzia le in ten syw nej te ra pii kar dio lo gicz nej z uwa -
gi na ry zy ko za ka żeń ja tro gen nych zwią za nych z in wa -
zyj ny mi pro ce du ra mi PCT jest cen nym na rzę dziem
dia gno stycz nym. Co wię cej PCT wy da je się waż nym
czyn ni kiem pro gno stycz nym i de cy zyj nym w za kre sie
wy bo ru te ra pii u pa cjen tów z ostrą nie wy dol no ścią ser ca.
Ob ser wa cje z ba da nia BACH wy ka za ły, iż an ty bio ty ko te -
ra pia u cho rych ho spi ta li zo wa nych z po wo du za ostrze -
nia nie wy dol no ści ser ca, u któ rych stę że nie PCT przy
przy ję ciu wy no si ło >0,25 ng/ml istot nie ko re lo wa ła 
z więk szym 90-dnio wym prze ży ciem w po rów na niu
z cho rymi niele czo nymi an ty bio ty kiem [45]. W tym 
sa mym ba da niu śmier tel ność cho rych z ostrą nie wy dol -
no ścią ser ca i PCT przy przy ję ciu <0,5 ng/ml, któ rych
le czo no an ty bio ty kiem by ła większa w porównaniu
z cho rymi nie le czo nymi [45]. 

B IAŁ  KO  C  -RE  AK  TYW NE
In nym mar ke rem sta nu za pal ne go jest biał ko C -re ak tyw -
ne (CRP). CRP pro du ko wa ne jest w wą tro bie i bie rze
udział w me cha ni zmach od por no ści nie swo istej. Jest
czu łym, ale nie swo istym mar ke rem sta nu za pal ne go [46].
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Naj więk sze stę że nia CRP (>500 mg/l) wy stę pu ją w za -
ka że niach bak te ria mi Gram -ujem ny mi, zwłasz cza w po -
socz ni cy, po ura zach lub ope ra cjach. W ostat nich la tach
wy ni ki wie lu ba dań co raz wy raź niej wska zu ją, że rów -
nież miaż dży ca jest pro ce sem o cha rak te rze za pal nym,
w któ rym CRP pro wa dzi do dys funk cji śród błon ka,
sprzy ja pro ce som pro za krze po wym i ak ty wa cji czyn ni -
ków de sta bi li zu ją cych blasz kę miaż dży co wą [45]. Licz ne
do wo dy po twier dza ją zwią zek zwięk szo ne go stę że nia
CRP z prze bie giem i wy ni ka mi kli nicz ny mi le cze nia
ostrych ze spo łów wień co wych [48-50]. Jak jed nak pod -
kre śla ją eks per ci, au to rzy wy tycz nych, oce na CRP nie
od gry wa żad nej ro li w roz po zna wa niu OZW [3].

W od po wie dzi na co raz szer sze za in te re so wa nie CRP
opra co wa no, po dob nie jak dla tro po nin, te sty wy so kiej
czu ło ści (hs -CRP). W cho ro bach ukła du krą że nia 
hs -CRP to jed nak przede wszyst kim mar ker ro kow ni czy.
W ba da niu FRISC ob ser wo wa no odległy zwią zek mię -
dzy śmier tel no ścią a zwięk szo nym stę że niem hs -CRP
w in cy den cie wień co wym (obserwacja 4-let nia) [51]. Po -
dob ną za leż ność stwier dzo no w gru pach elek tyw nych za -
bie gów PCI [52]. Wie le prac po twier dza zwią zek
zwięk szo ne go stę że nia hs -CRP z wyż szą śmier tel no ścią
od le głą (>6 mie się cy) u cho rych z nie sta bil ną cho ro bą
wień co wą [53,54], jak rów nież z większym ry zy kiem in -
cy den tów ser co wo-naczyniowych (zgo nu z przy czyn ser -
co wych, po now ne go za wa łu ser ca lub uda ru mózgu)
u cho rych ze sta bil ną cho ro bą wień co wą [55]. Na to miast
w ba da niu Phy si cians’ He alth Stu dy wy ka za no, że stę że -
nie CRP mo że słu żyć do stra ty fi ka cji ry zy ka wy stą pie nia
za wa łu mię śnia ser co we go lub uda ru mó zgu u cho rych
bez ob ja wo wych [56].

Per spek ty wy

Na ho ry zon cie po ja wia ją się licz ne no we bio mar ke ry,
któ re mo gą od gry wać istot ną ro lę w sta nach na głych. 
Są to m.in. środ ko wy frag ment pro adre no me du li ny
(MR -pro AMD), któ ry był przed mio tem ba da nia BACH
u cho rych z ostrą nie wy dol no ścią ser ca, C -koń co wy frag -
ment wa zo pre sy ny (CT -AVP), zwa ny ko pep ty ną, któ ry
rów nież oce nia no w tym ba da niu [57] i któ ry w jed nym
z ba dań rów nież ko re lo wał z niekorzystnym ro ko wa niem
u cho rych z uda rem nie do krwien nym mó zgu [58].
W nie wy dol no ści ne rek są to wspo mnia na in ter leu ki na
18 (IL -18) oraz czą stecz ka -1 uszko dze nia ne rek (KIM -1),
a tak że biał ko ty pu wą tro bo we go wią żą ce go kwa sy tłusz -
czo we (L -FABP).

Pod su mo wa nie

Ide al ny bio mar ker wy ko rzy sty wa ny w dia gno sty ce sta -
nów na głych po wi nien cha rak te ry zo wać się du żą czu ło -
ścią i swo isto ścią. Pierw szy wa ru nek speł nia wie le

z obec nie ru ty no wo sto so wa nych mar ke rów. Dru gi jest
trud ny do speł nie nia, zwłasz cza że co raz now sze sub stan -
cje trak to wa ne ja ko bio mar ke ry są sub stra tami dla wie -
lu pro ce sów i zja wisk pa to fi zjo lo gicz nych za cho dzą cych
w or ga ni zmie czło wie ka. Jed nym z ele men tów wpły wa -
ją cych na zwięk sze nie zna cze nia bio mar ke rów w dia gno -
sty ce jest okre śle nie po zio mu re fe ren cyj ne go, po wy żej
któ re go wy nik nie jest tyl ko do dat ni, ale świad czy już
o zwięk szo nym praw do po do bień stwie wstęp ne go roz po -
zna nia. Ty po wym przy kła dem nad roz po zna wal no ści wy -
ni ka ją cej z oce ny wy ni ku do dat nie go jest ozna cza nie
tro po nin. Nie ste ty w wie lu przy pad kach śle pe za pa trze -
nie w do dat ni wy nik ba da nia bez wni kli wej ana li zy
współ ist nie ją cych ob ja wów kli nicz nych i bez roz wa że -
nia in nych moż li wych przy czyn zwięk szo ne go stę że nia
tro po nin pro wa dzi do je dy ne go ko ja rzo ne go z do dat nim
wy ni kiem tro po nin roz po zna nia, czy li OZW. War to pa -
mię tać, że stę że nie tro po nin zwięk sza się rów nież w nie -
wy dol no ści ser ca, za to ro wo ści płuc nej czy cho ciaż by
nie wy dol no ści ne rek. Po szu ki wa nia no wych mar ke rów
wy dłu żą za pew ne li stę ba dań ko niecz nych do prze pro wa -
dze nia w dia gno sty ce chorób, ale być mo że ogra ni czą ob -
ser wo wa ne zja wi sko uf no ści w jed no tyl ko ba da nie
po moc ni cze, od któ re go może za le żeć dal sza, czę sto in wa -
zyj na dia gno sty ka i le cze nie. Do świad cze nie w po łą cze niu
z czuj no ścią i rze tel nym ba da niem le kar skim jest na dal
pod sta wo wym na rzę dziem dia gno stycz nym, do któ re go
istot nym do dat kiem jest ozna cza nie bio mar ke rów. 
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