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ÍáôñéïõñçôéêÜ ðåðôßäéá: íÝïé êáñäéáêïß äåßêôåò;
Åîåëßîåéò óôçí åñãáóôçñéáêÞ äéÜãíùóç êáñäéáêÞò áíåðÜñêåéáò

×ñÞóôïò Êñïýðçò

1.  ÅÉÓÁÃÙÃÇ

Ïé êáñäéïíáôñéïõñçôéêÝò ðåðôéäéêÝò ïñìüíåò (CNH, Cardiac Natriuretic Hormon-
es) áðáó÷ïëïýí ïëïÝíá êáé ðåñéóóüôåñï ðëÝïí ôçí äéåèíÞ âéâëéïãñáößá êáé áðïæçôïýí
ôç èÝóç ôïõò ùò ðïëëÜ õðïó÷üìåíïé êáñäéáêïß äåßêôåò ìå äéáãíùóôéêÞ, ðñïãíùóôéêÞ
êáé èåñáðåõôéêÞ áîßá. Ðñüêåéôáé ãéá ìéá ïéêïãÝíåéá ðåðôéäßùí ðïõ åêêñßíïíôáé ùò åðß
ôï ðëåßóôïí áðü ôá êáñäéïìõïêýôôáñá ìå éó÷õñÞ äéïõñçôéêÞ, íáôñéïõñçôéêÞ êáé ÷áëá-
ñùôéêÞ åðß ôùí ëåßùí ìõúêþí éíþí äñÜóç êáèþò êáé ìå Ýíôïíç áëëçëåðßäñáóç ìå ôï
íåõñïïñìïíéêü óýóôçìá óôïí Üíèñùðï.

Ç õðïøßá üôé ç êáñäéÜ áðïôåëïýóå ðáñÜëëçëá êáé åíäïêñéíÝò üñãáíï õðÞñ÷å åäþ
êáé 50 Ýôç êáèþò ðáñáôçñÞèçêáí óôï ìéêñïóêüðéï åêêñéôéêÜ êïêêßá óå êýôôáñá ôïõ
êáñäéáêïý êüëðïõ. Ç áðüäåéîç Þñèå ôï 1981 üôáí ï de Bold ðáñáôÞñçóå áõîçìÝíç
äéïýñçóç êáé íáôñéïýñçóç ìåôÜ áðü åíäïöëÝâéá ÷ïñÞãçóç ïìïãåíïðïéçìÝíïõ êáñäéá-
êïý êïëðéêïý éóôïý óå áñïõñáßïõò1. Ç ðáñáðÜíù äñÜóç ïöåßëåôï óôï ANP (Atrial
Natriuretic Peptide). Ôï 1988 ï Sudoh áðåìüíùóå ôï äåýôåñï ðåðôßäéï, ôï BNP,
áñ÷éêÜ áðü åãêÝöáëï ÷ïßñïõ (Brain Þ B-type Natriuretic Peptide) ùóôüóï âñÝèçêå
ôåëéêÜ üôé åêêñßíåôáé óôï ðåñéöåñéêü áßìá êõñßùò ìÝóù ôùí êáñäéáêþí êïéëéþí2. Ôçí
ïéêïãÝíåéá ôùí íáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí óõìðëçñþíïõí ôï CNP, ôï DNP, ç Ïõñïäé-
ëáôßíç (Urodilatin) êáèþò êáé ôá ðñïúüíôá áðïéêïäüìçóçò üëùí ôùí ðáñáðÜíù.

2. ÃÏÍÉÄÉÁÊÇ ÊÁÉ ÐÅÐÔÉÄÉÊÇ ÄÏÌÇ CNH’s

Ôï ãïíßäéï ãéá ôï áíèñþðéíï ANP åíôïðßóôçêå óôï ÷ñùìüóùìá 1, óôçí ðåñéï÷Þ
p36.1 êáé óôç óõíÝ÷åéá êëùíïðïéÞèçêå ôï 19843 åíþ óå ðïëý êïíôéíÞ èÝóç óôï ßäéï
÷ñùìüóùìá âñÝèçêå êáé ôï ãïíßäéï ãéá ôï áíèñþðéíï BNP4. Ôá äýï ãïíßäéá Ý÷ïõí
ðáñüìïéá äïìÞ ìå ôñßá åîüíéá êáé äýï éíôñüíéá, ç äéáöïñÜ ôïõò üìùò âñßóêåôáé óôç
ãïíéäéáêÞ ñýèìéóç ôçò ÝêöñáóÞò ôïõò: ôï BNP ìå ôçí ðáñïõóßá äýï áëëçëïõ÷éþí
TATTTAT óôïí õðïêéíçôÞ ôïõ ãïíéäßïõ åðÜãåôáé ôá÷Ýùò åíþ óôï 3´ ìç ìåôáöñáæüìåíï
Üêñï ç ðáñïõóßá ôåóóÜñùí åðáíáëáìâáíüìåíùí áëëçëïõ÷éþí AUUUA ðñïóöÝñåé óôá-
èåñüôçôá óôï åðáãüìåíï mRNA. ¸ôóé ç óõãêÝíôñùóç ôïõ BNP áõîÜíåôáé ôÜ÷éóôá
áíôáðïêñéíüìåíï óå êáôÜëëçëï åñÝèéóìá.
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Ôá íáôñéïõñçôéêÜ ðåðôßäéá ðáñÜãïíôáé áñ÷éêÜ ùò ðñïðñïïñìüíåò (pre-pro-horm-
one) ðïõ ìåôÜ ôçí áðïêüëëçóç ôçò áêïëïõèßáò óçìáôïäüôçóçò (signal sequence)
ãßíïíôáé ðñïïñìüíåò êáé ïé ïðïßåò óôç óõíÝ÷åéá áðïéêïäïìïýíôáé ìÝóù åíüò ðñùôåï-
ëõôéêïý åíæýìïõ óå äýï ðåðôßäéá: óôï áìéíïôåëéêü áíåíåñãü Üêñï êáé óôï ìéêñüôåñï
êáñâïîõôåëéêü Üêñï ðïõ áðïôåëåß êáé ôç âéïëïãéêÜ åíåñãÞ ïñìüíç. Óôï ó÷Þìá 1
áðåéêïíßæåôáé ç ðáñáðÜíù äéáäéêáóßá ãéá ôï BNP.

Ôá âéïëïãéêÜ åíåñãÜ ðåðôßäéá åßíáé ðáñüìïéá óôçí ðåðôéäéêÞ ôïõò äïìÞ ìå ðëÝïí
÷áñáêôçñéóôéêü ôïõò ãíþñéóìá ôçí ýðáñîç åíüò äáêôõëßïõ 17 áìéíïîÝùí ìå åíäïìï-
ñéáêÞ äéóïõëöéäéêÞ ãÝöõñá ìåôáîý äýï êõóôåúíþí üðùò öáßíåôáé óôï ó÷Þìá 2. Ç
ïìïëïãßá ìåôáîý ôùí áìéíïîÝùí óôïí äáêôýëéï åßíáé ðïëý ìåãÜëç (11 ôáõôüóçìá
áìéíïîÝá). Óôïí ðßíáêá 1 êáôáãñÜöïíôáé ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí ðåðôéäßùí ANP, BNP
êáé CNP. Óå áíôßèåóç ìå ôá ANP, BNP ôï CNP äåí ðáñÜãåôáé óôá êáñäéïìõïêýôôáñá
áëëÜ óôï áããåéáêü åíäïèÞëéï. Ãéá ôïí ñüëï ôïõ DNP üðùò êáé ôçò ïõñïäéëáôßíçò (åíüò
áíáëüãïõ ôïõ ANP ðåðôéäßïõ ðïõ ðáñÜãåôáé óôá íåöñÜ êáé áíåõñßóêåôáé ìüíï óôá
ïýñá) äåí õðÜñ÷ïõí ðïëëÜ äåäïìÝíá Ýùò ôþñá.

Ó÷Þìá 1. Áðü ôï preproBNP (134 áìéíïîÝá) áðïêüðôåôáé ç óçìáôïäïôéêÞ áêïëïõèßá (26 áìéíïîÝá) êáé
ðñïêýðôåé ôï proBNP (108 áìéíïîÝá, M.B.=12 KDa) ôï ïðïßï äéáóðÜôáé ìÝóù öïõñßíçò óôï áíåíåñãü
NT-proBNP (76 áìéíïîÝá, 8 KDa) êáé ôï åíåñãü BNP (32 áìéíïîÝá, 4 KDa) [áðü5].

3. ÕÐÏÄÏ×ÅÉÓ CNH ÊÁÉ ÊÁÈÁÑÓÇ (CLEARANCE)

Ôñåéò õðïäï÷åßò ôùí íáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí Ý÷ïõí áðïìïíùèåß: NPR-A, NPR-B
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Ó÷Þìá 2. ÐåðôéäéêÞ äïìÞ ANP êáé BNP [áðü 5].

Ðßíáêáò 1. ×áñáêôçñéóôéêÜ ðåðôéäßùí ANP, BNP êáé CNP [ôñïðïðïéçìÝíá áðü6].

ANP BNP CNP

Ðåñéï÷Þ ãïíéäßïõ 1p36.2 1p36.2 2q24
Ðñïïñìüíç (ÁÁ) 126 108 126
ÍÔ-ðåðôßäéï (ÁÁ) 98 76 55
Åíåñãü ðåðôßäéï (ÁÁ) 28 32 22 êáé 53
¸íæõìï ðñùôåüëõóçò êïñßíç öïõñßíç
×ñüíïò çìéæùÞò (t

1/2
) åíåñãïý ðåðôéäßïõ 3 min 22 min 2 min

×ñüíïò çìéæùÞò (t
1/2

) ÍÔ 120 min
Ìç÷áíéóìüò êÜèáñóçò NPR-A NPR-A NPR-B

NPR-C NEP NPR-C
NEP (NPR-C) NEP

ÉóôéêÞ ðñïÝëåõóç êáé êáôáíïìÞ ÊáñäéÜ ÅãêÝöáëïò ÅíäïèÞëéï,
(êüëðïò êõñßùò ÊáñäéáêÞ êïéëßá åãêÝöáëïò,

êáé êïéëßá) ÉíïâëÜóôåò êáñäéÜò åíäïìÞôñéï
Knockout öáéíüôõðïò ÕðÝñôáóç ÌõïêáñäéáêÞ ßíùóç Íáíéóìüò
ÅíäïêõôôÜñéá óôüñåõóç ÍÁÉ Ï×É Ï×É
ÅðáãùãÞ Ï×É ÍÁÉ Ï×É

êáé NPR-C (Natriuretic Peptide Receptor). Ç äÝóìåõóç ôùí íáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí
óôïõò Á êáé Â õðïäï÷åßò óôçí åðéöÜíåéá ôùí êõôôÜñùí-óôü÷ùí ïäçãåß óôç âéïëïãéêÞ
ôïõò äñÜóç êáèþò ðáñÜãåôáé ùò “äåýôåñï ìÞíõìá” ôï cGMP ìÝóù ìç÷áíéóìïý ãïõá-
íõëéêÞò êõêëÜóçò (ó÷Þìá 3). Åí áíôéèÝóåé ìå ôïõò Üëëïõò äýï õðïäï÷åßò ï NPR-C äåí
Ý÷åé äñÜóç ãïõáíõëéêÞò êõêëÜóçò êáé åíäïêõôôþíåé ôïí åêÜóôïôå ðñïóäÝôç óôá ëõóï-
óþìáôá üðïõ êáé ôï ðåðôßäéï áðïéêïäïìåßôáé åíþ ï õðïäï÷Ýáò åðéóôñÝöåé óôçí êõôôá-
ñéêÞ ìåìâñÜíç, äñá ëïéðüí ùò ìç÷áíéóìüò “êÜèáñóçò” (Clearance receptor). Åßíáé äå ï
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ðéï äéáäåäïìÝíïò áðü ôïõò ðáñáðÜíù õðïäï÷åßò óå ðëçèþñá éóôþí üðùò êáñäéÜ,
åíäïèÞëéï êáé íåöñÜ êáé ðñïóäÝíåé óýìöùíá ìå ôçí åîÞò óåéñÜ: ANP>CNP>BNP. Ç
÷áìçëÞ óõããÝíåéá ôïõ NPR-C ãéá ôï BNP åîçãåß ìåñéêþò ôïí ìáêñýôåñï ÷ñüíï çìé-
æùÞò ôïõ BNP óå ó÷Ýóç ìå ôï ANP6.

¸íáò Üëëïò ìç÷áíéóìüò êÜèáñóçò åßíáé ìÝóù ôçò ïõäÝôåñçò åíäïðåðôéäÜóçò (NEP,
Neutral Endopeptidase), ìéáò ìåôáëëïðåðôéäÜóçò øåõäáñãýñïõ ç ïðïßá êáé áðåíåñ-
ãïðïéåß ôç äñÜóç ôùí åíåñãþí êáñâïîõôåëéêþí ðåðôéäßùí äéáóðþíôáò ôïí äáêôýëéï
ôïõò. Óôéò ðåñéðôþóåéò ðáèïëïãéêþí õøçëþí óõãêåíôñþóåùí íáôñéïõñçôéêþí ðåðôé-
äßùí áðïôåëåß ôïí êýñéï ìç÷áíéóìü êÜèáñóÞò ôïõò ëüãù ôçò óõíå÷ïýò “êáôÜëçøçò”
ôïõ NPR-C áðü ôá ðåðôßäéá.

4. ÄÑÁÓÇ ÍÁÔÑÉÏÕÑÇÔÉÊÙÍ ÐÅÐÔÉÄÉÙÍ ÊÁÉ ÐÁÈÏÖÕÓÉÏËÏÃÉÁ

Ïé öõóéïëïãéêÝò äñÜóåéò ôçò Ýêêñéóçò ôùí ANP êáé BNP áðü ôïí êüëðï êáé ôéò
êïéëßåò ôçò êáñäéÜò êáèþò êáé ôïõ CNP áðü ôï áããåéáêü åíäïèÞëéï åßíáé ïé áêüëïõ-
èåò7-9 åíþ ïé óçìáíôéêüôåñåò ðáñïõóéÜæïíôáé ðáñáóôáôéêÜ óôï ó÷Þìá 4:
Á) Óôï áããåéáêü óýóôçìá áããåéïäéáóôïëÞ êáé ìåßùóç ôçò áñôçñéáêÞò ðßåóçò ìÝóù ôçò

÷áëáñùôéêÞò ôïõò äñÜóçò óôá ëåßá ìõúêÜ êýôôáñá ôïõ åíäïèçëßïõ êáé áíáóôïëÞò
ôçò áíÜðôõîÞò ôïõò (anti-proliferative action).

Â) Óôá íåöñÜ áããåéïäéáóôïëÞ ôïõ ðñïóáãùãïý áñôçñéäßïõ ôïõ óðåéñÜìáôïò ìå áðïôÝ-
ëåóìá áõîçìÝíç ôá÷ýôçôá óðåéñáìáôéêÞò äéÞèçóçò (GFR) êáé óõíåðþò áõîçìÝíç
äéïýñçóç êáèþò êáé ìåßùóç ôçò åðáíáññüöçóçò ôïõ íáôñßïõ óôï óõëëåêôéêü áãù-
ãü, ìå áðïôÝëåóìá íáôñéïýñçóç.

Ã) Óôïí êáñäéáêü ìõ, áíáóôïëÞ ôçò êïéëéáêÞò õðåñôñïößáò êáé ôçò áíáäéáìüñöùóçò
(remodeling) ôïõ êáñäéáêïý éóôïý ìÝóù ôçò áíáóôïëÞò ôïõ ðïëëáðëáóéáóìïý ôùí
êáñäéïìõïêõôôÜñùí êáé ôçò áíáóôïëÞò ôçò óýíèåóçò êïëëáãüíïõ óôïõò éíïâëÜóôåò
ôçò êáñäéÜò10.

Ó÷Þìá 3. Õðïäï÷åßò íáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí êáé êÜèáñóç [áðü7].
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Ó÷Þìá 4. ÖõóéïëïãéêÞ äñÜóç ðåðôéäßùí ANP, BNP êáé CNP [áðü11].

Ä) Óôï óõìðáèçôéêü íåõñéêü óýóôçìá, êáôáóôïëÞ ôçò äñáóôçñéüôçôÜò ôïõ êáé êáôáóôï-
ëÞ ôïõ Üîïíá ñåíßíçò-áããåéïôåíóßíçò-áëäïóôåñüíçò (RAAS) êáèþò êáé ôïõ ìç÷áíé-
óìïý ðáñáãùãÞò åíäïèçëéíþí.

Å) Óôç ñýèìéóç ôçò ðÞîçò êáé áéìüóôáóçò ìå ôçí áíáóôïëÞ ôçò åíåñãïðïßçóçò ôùí
áéìïðåôáëßùí.
Ôá êáñäéïíáôñéïõñçôéêÜ ðåðôßäéá áõîÜíïíôáé óå ðáèïëïãéêÝò êáôáóôÜóåéò üðïõ êõ-

ñéáñ÷åß ç áýîçóç ôïõ üãêïõ ôùí õãñþí üðùò óôç êáñäéáêÞ êáé íåöñéêÞ áíåðÜñêåéá
êáèþò êáé óôç êßññùóç ôïõ Þðáôïò ìå áóêßôç. Óôïí ðßíáêá 2 êáôáãñÜöåôáé ç åðßäñáóç
äéáöüñùí ðáèïöõóéïëïãéêþí êáôáóôÜóåùí óôéò ôéìÝò ôùí êáñäéïíáôñéïõñçôéêþí ðå-
ðôéäßùí ANP êáé BNP. Óôçí êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá ôï ANP åêêñßíåôáé áðü ôá áðïèçêåõ-
ôéêÜ êïêêßá ìå ôçí áýîçóç ôçò äéáôïé÷ùìáôéêÞò ôÜóçò ôùí äýï êüëðùí åíþ ôï BNP
åðÜãåôáé ãñÞãïñá ôüóï áðü ôçí áýîçóç ôçò ðßåóçò óôá ôïé÷þìáôá ôùí äýï êïéëéþí
üóï êáé áðü ôçí õðåñöüñôùóç üãêïõ. Óôá êáñäéáããåéáêÜ íïóÞìáôá ïé ìåãÜëåò áõîÞ-
óåéò ôùí ðåðôéäßùí áõôþí ðñïóðáèïýí íá áíôéññïðÞóïõí ôçí åíåñãïðïßçóç ôïõ íåõ-
ñïïñìïíéêïý óõóôÞìáôïò üðïõ Ý÷ïõìå áããåéïóõóôïëÞ êáé êáôáêñÜôçóç íáôñßïõ êáé
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Ðßíáêáò 2. Åðßäñáóç íïóçìÜôùí óôéò ôéìÝò ôùí CNH [äéáóêåõáóìÝíç áðü8,9].

TéìÝò êáñäéïíáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí óôï áßìá óå íïóÞìáôá êáé êëéíéêÜ óýíäñïìá

Íüóïé Óõãêåíôþóåéò CNH ðåðôéäßùí

Íüóïé ìõïêáñäßïõ
ÊáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá ⇑     ⇑     ⇑
Ïîý Ýìöñáãìá ìõïêáñäßïõ (ðñþôåò 2-5 çìÝñåò) ⇑     ⇑     ⇑
ÕðÝñôáóç ìå áñéóôåñÜ êïéëéáêÞ õðåñôñïößá ⇑     ⇑
ÐíåõìïíéêÝò íüóïé
Ïîåßá äýóðíïéá ⇑     ⇑
ÐíåõìïíéêÞ åìâïëÞ ⇑     ⇑
ÁðïöñáêôéêÞ ðíåõìïíéêÞ íüóïò ⇑     ⇑
ÅíäïêñéíïëïãéêÝò êáé ìåôáâïëéêÝò íüóïé
Õðåñèõñåïåéäéóìüò ⇑     ⇑
Õðïèõñåïåéäéóìüò ⇓
Óýíäñïìï Cushing ⇑     ⇑
ÐñùôïðáèÞò õðåñáëäïóôåñéíéóìüò ⇑     ⇑
ÄéáâÞôçò - / ⇑
ÇðáôéêÞ êßññùóç ìå áóêßôç ⇑     ⇑
ÍåöñéêÞ áíåðÜñêåéá (ïîåßá Þ ÷ñüíéá) ⇑     ⇑     ⇑
Õðáñá÷íïåéäÞò áéìïññáãßá ⇑     ⇑

êáôÜ óõíÝðåéá ìðïñïýí íá èåùñçèïýí ùò Ýíáò ðñïóáñìïóôéêüò êáé ðñïóôáôåõôéêüò
ìç÷áíéóìüò ãéá ôçí êáñäéÜ êáé ôá íåöñÜ.

Óôï öõóéïëïãéêü ðëçèõóìü ïé ôéìÝò ôùí íáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí âáßíïõí áõîáíü-
ìåíåò ìå ôçí çëéêßá, áíôáíáêëþíôáò ðéèáíüôáôá ôçí öõóéïëïãéêÞ Ýêðôùóç ôçò íåöñé-
êÞò êáé êáñäéáêÞò ëåéôïõñãßáò. Óôéò ãõíáßêåò ïé ôéìÝò åðßóçò åßíáé ìåãáëýôåñåò ðéèá-
íüôáôá ëüãù ôçò åðßäñáóçò ôùí óôåñïåéäþí ïñìïíþí ôïõ öýëïõ.

5. ÅÑÃÁÓÔÇÑÉÁÊÅÓ ÄÏÊÉÌÁÓÉÅÓ BNP

Ïé åñãáóôçñéáêÝò ìåôñÞóåéò ôùí íáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí äåí Ý÷ïõí áêüìç
åéóá÷èåß óôçí êáèçìåñéíÞ ñïõôßíá ôùí ðåñéóóïôÝñùí åñãáóôçñßùí ÊëéíéêÞò ×çìåßáò
ðáãêïóìßùò. Ïé ëüãïé åßíáé üôé ðñùôåõüíôùò áêüìç âñßóêïíôáé óå åñåõíçôéêü åðßðå-
äï ïé óõó÷åôéóìïß ôùí ìåôñÞóåùí áõôþí ìå êëéíéêÝò åíäåßîåéò (èá áíáöåñèïýí áíá-
ëõôéêÜ óôï åðüìåíï ôìÞìá 6) êáé äåõôåñåõüíôùò üôé äåí õðÜñ÷ïõí ðñüôõðá õëéêÜ
þóôå ïé õðÜñ÷ïõóåò ìåèïäïëïãßåò íá ðñïôõðïðïéçèïýí. ¸ôóé ïé ìåôñÞóåéò ðïõ êõ-
ñéáñ÷ïýí êáé åßíáé ïé åîÞò: ANP, NT-proANP, BNP êáé NT-proBNP äåí ìðïñïýí íá
óõãêñéèïýí åýêïëá áðü åñãáóôÞñéï óå åñãáóôÞñéï ïýôå õðÜñ÷åé óõìöùíßá óôï ðïéï
áðü áõôÜ ôá ìüñéá èá åðéëåãåß ôåëéêÜ êáé ãéá ðïéá ðáèïëïãéêÞ êáôÜóôáóç. Äéáöïñå-
ôéêÝò ìåèïäïëïãßåò äßíïõí äéáöïñåôéêÜ áðïôåëÝóìáôá êáé áõôü õðïâáèìßæåé ôçí äéá-
ãíùóôéêÞ áêñßâåéá ôùí êëéíéêþí óõó÷åôßóåùí áëëÜ êáé åìðïäßæåé ôçí äçìéïõñãßá
ìÝôá-áíáëýóåùí. Ãéá ëüãïõò åõêïëßáò êáé áðïöõãÞò óõã÷ýóåùí êáé åðåéäÞ öáßíåôáé
üôé åðéêñáôïýí äéåèíþò, èá áíáöåñèïýí äéåîïäéêÜ ìüíï ôï BNP êáé ôï NT-proBNP. Êáé
ãéá ôá äýï áõôÜ ìüñéá êõêëïöïñïýí ðëÝïí ðïëëÜ åìðïñéêÜ äéáèÝóéìá äéáãíùóôéêÜ
óåô áíôéäñáóôçñßùí (kits).
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ÐëåïíåêôÞìáôá/ìåéïíåêôÞìáôá ìåôñÞóåùí BNP êáé NT-proBNP

Óôïí öõóéïëïãéêü ðëçèõóìü ï ëüãïò BNP/NT-proBNP óôï ðåñéöåñéêü áßìá åßíáé 1,
ùóôüóï óå ðáèïëïãéêÝò êáôáóôÜóåéò üðïõ áõîÜíåôáé ç Ýêêñéóç ôïõ BNP ï ëüãïò
ìåéþíåôáé êáèþò ëüãù ôïõ ìåãáëýôåñïõ ÷ñüíïõ çìéæùÞò ôïõ NT-proBNP (120 min óå
ó÷Ýóç ìå 22 min ôïõ åíåñãïý BNP) óéãÜ-óéãÜ áèñïßæåôáé ðåñéóóüôåñï NT-proBNP (2-10
öïñÝò ðåñéóóüôåñï NT-proBNP áðü BNP). Ïé ìåãáëýôåñåò óõãêåíôñþóåéò NT-proBNP
äéåõêïëýíïõí ôçí áíß÷íåõóÞ ôïõò óôéò äéÜöïñåò áíïóïäïêéìáóßåò üðùò åðßóçò ìéêñÝò
áëëáãÝò óôçí êëéíéêÞ åéêüíá êáèßóôáíôáé åõêïëüôåñá áíôéëçðôÝò åñãáóôçñéáêÜ êáé Ýôóé
õðïâïçèåßôáé óçìáíôéêÜ ç äéáöïñïäéÜãíùóç. Ôï ìüñéï NT-proBNP åßíáé áñêåôÜ ìåãáëý-
ôåñï ìå áðïôÝëåóìá ôçí åõêïëüôåñç äçìéïõñãßá åñãáóôçñéáêþí äïêéìáóéþí ôýðïõ
“sandwich” ìå ôç ÷ñÞóç áíôéóùìÜôùí Ýíáíôé äýï åðéôüðùí ùóôüóï ïé ðïëëïß åðßôïðïé
äçìéïõñãïýí ôç ìåãÜëç äéáöïñÜ ìåôáîý ôùí äéáöüñùí ìåèüäùí êáé ôçí áíÜãêç ðïë-
ëþí äéáöïñåôéêþí âáèìïíïìçôþí ãéá ôç äçìéïõñãßá êáìðýëçò áíáöïñÜò. Ôï ìüñéï NT-
proBNP åßíáé ðéï óôáèåñü óôá äéÜöïñá âéïëïãéêÜ õãñÜ (ïñü Þ EDTA ðëÜóìá) êáé
óõíôçñåßôáé åðß ìáêñüí êáé óôïõò 4o C. Ç áðÝêêñéóÞ ôïõ ãßíåôáé íåöñéêÜ, åðïìÝíùò
åðçñåÜæåôáé áðü ôç íåöñéêÞ ëåéôïõñãßá êáé êáôÜ óõíÝðåéá ç áîéïðéóôßá ôïõ åëÝã÷åôáé
óôïõò áñêåôÜ çëéêéùìÝíïõò áíèñþðïõò üðïõ õðÜñ÷åé Ýêðôùóç íåöñéêÞò ëåéôïõñãßáò
(ôï ðñüâëçìá ëýíåôáé ìåñéêþò ìå áýîçóç ôùí áíþôáôùí öõóéïëïãéêþí ôéìþí).

ÓõìðåñáóìáôéêÜ èá ìðïñïýóå íá åéðùèåß üôé ôï ìüñéï NT-proBNP áðïôåëåß êáëëßôå-
ñï äåßêôç ôïõ åðéðÝäïõ ôçò êáñäéáêÞò ëåéôïõñãßáò Þ áêñéâÝóôåñá ôçò êáñäéïíåöñéêÞò
ëåéôïõñãßáò. Ôï ìüñéï BNP üìùò äåß÷íåé êáëëßôåñá ôçí åíåñãïðïßçóç ôïõ íåõñïïñìï-
íéêïý áíèñþðéíïõ óõóôÞìáôïò êáé óõó÷åôßæåôáé êáëëßôåñá ìå ôç êëéíéêÞ åéêüíá ìåôÜ
áðü Ýíôïíåò áéìïäõíáìéêÝò áëëáãÝò. ÔÝëïò óôç ðåñßðôùóç ðïõ ãßíåôáé èåñáðåßá ìå
áíáóõíäõáóìÝíï BNP (âëÝðå ôìÞìá 7) êáëüí åßíáé åßôå íá ÷ñçóéìïðïéåßôáé ç ìÝôñçóç
ôïõ NT-proBNP êáèþò ôï áíáóõíäõáóìÝíï BNP ðáñåìðïäßæåé ôç ðñáãìáôéêÞ ôéìÞ ôçò
ìÝôñçóçò BNP åßôå íá ãßíåôáé ìÝôñçóç BNP ôïõëÜ÷éóôïí ìåôÜ áðü äýï þñåò áðü ôç
ëÞøç ôïõ öáñìÜêïõ8,12.

Ìåèïäïëïãßåò ìÝôñçóçò BNP

Ç ðñþôç ìåèïäïëïãßá ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ãéá ôï åíåñãü ðåðôßäéï BNP Þôáí ç
RIA (Shionoria, Shionoghi & Co., Osaka, Éáðùíßá). Óôç óõíÝ÷åéá ôï ßäéï Þ ðáñáðëÞóéï ìå
ôï áíôßóùìá ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêå óôç ðñþôç áõôÞ ìÝèïäï ÷ñçóéìïðïéÞèçêå óå ðéï
áõôïìáôïðïéçìÝíá óõóôÞìáôá åßôå ðáñÜ ôçí êëßíç ôïõ áóèåíïýò (POCT) ìå Üìåóï
áíïóïöèïñéóìïìåôñéêÞ ìÝèïäï ILMA (Triage BNP test, Biosite Diagnostics, San Diego,
ÇÐÁ) åßôå óå áíáëõôÝò üðùò ï AxSYM ôçò Abbott Diagnostics Þ ï ADVIA Centaur ôçò
Bayer Diagnostics. Ôï áíþôáôï üñéï öõóéïëïãéêþí ôéìþí ðïõ Ý÷åé åðéêñáôÞóåé óôéò
ðáñáðÜíù ìåèïäïëïãßåò åßíáé 100 pg/mL (Þ ng/L).

Ìåèïäïëïãßåò ìÝôñçóçò NT-proBNP

Ç ðñþôç ìåèïäïëïãßá ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ãéá ôï NT-proBNP Þôáí ç óõíáãùíé-
óôéêÞ ÅÉÁ (Biomedica Gruppe, Vienna, Áõóôñßá) ç ïðïßá ÷ñçóéìïðïéåß Ýíá ðïëõêëùíé-
êü áíôßóùìá Ýíáíôé ôïõ åðéôüðïõ 8-29 ôïõ NT-proBNP. ÅðåéäÞ ÷ñçóéìïðïéåß ìéêñï-
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ðëáêßäéá ôýðïõ ELISA åßíáé ÷ñÞóéìç êõñßùò ãéá åñåõíçôéêÜ ðñùôüêïëëá óå ìåãÜëï
áñéèìü äåéãìÜôùí êáèþò äéáñêåß áñêåôÝò þñåò. Ïé öõóéïëïãéêÝò ôéìÝò óôç ìÝèïäï
áõôÞ åßíáé < 250 fmol/mL (600 pg/mL). ÅîÝëéîç áðïôÝëåóå ç ÷ñÞóç äýï ðïëõêëùíé-
êþí áíôéóùìÜôùí áðü ôç Roche áñ÷éêÜ óå ìç óõíáãùíéóôéêÞ ìÝèïäï ELISA (ôýðïõ
sandwich) êáé óôç óõíÝ÷åéá ìå ÷çìåéïöùôáõãÞ áíß÷íåõóç ECLIA óôïí áíáëõôÞ Elec-
sys. Ç Dade Behring ôåëåõôáßá áíÝðôõîå ÷ñùìáôïìåôñéêÞ ìÝèïäï óôïí áíáëõôÞ
Dimension ÷ñçóéìïðïéþíôáò ôá ßäéá áíôéóþìáôá ôçò Roche [ôï äåýôåñï üìùò óå
ìïñöÞ F(ab’)

2
]. Óôéò äýï áõôÝò ôåëåõôáßåò ìåèüäïõò ôï áíþôáôï öõóéïëïãéêü üñéï

Ý÷åé ïñéóèåß 125 pg/mL (Þ ng/L) ãéá çëéêßåò êÜôù ôùí 75 åôþí åíþ ãéá ìåãáëýôåñåò
çëéêßåò ôï üñéï áíåâáßíåé óôá 450 pg/mL (Þ ng/L) ëüãù ôçò Ýêðôùóçò ôçò íåöñéêÞò
ëåéôïõñãßáò. Ïé ðáñáðÜíù öõóéïëïãéêÝò ôéìÝò äéáöÝñïõí óçìáíôéêÜ áðü ôéò áíôßóôïé-
÷åò óôç ìÝèïäï ôçò Biomedica ëüãù äéáöïñåôéêþí âáèìïíïìçôþí. Óå óýãêñéóç ìåëÝ-
ôç ìåôáîý ôùí ìåèüäùí ôçò Biomedica êáé ôçò Roche óôá åñãáóôÞñéá ôïõ Ùíáóåßïõ
(Áíïóïëïãéêü êáé Êåíôñéêü) ðáñáôçñÞèçêå óõó÷åôéóìüò ìå óõíôåëåóôÞ r=0,84 ï ïðïßïò
äåí åßíáé éäáíéêüò áðü áíáëõôéêÞò áðüøåùò ùóôüóï éêáíïðïéçôéêüò ãéá êëéíéêÞ áîéï-
ëüãçóç.

ÃåíéêÝò ðáñáôçñÞóåéò ðÜíù óôéò ìåôñÞóåéò

Óçìáíôéêü åßíáé ôï êÜèå åñãáóôÞñéï íá áîéïëïãÞóåé ôçí åðéëåãüìåíç ìåèïäïëïãßá
Þ ìüñéï ìå âÜóç ôçí áîéïðéóôßá óôçí áðÜíôçóç ôïõ êëéíéêïý ðñïâëÞìáôïò ðïõ êáëåßôáé
íá áíôéìåôùðßóåé. ¹äç õðÜñ÷ïõí áñêåôÝò óõãêñéôéêÝò ìåëÝôåò óôç âéâëéïãñáößá13-16.
¹äç åðßóçò áíáöÝñïíôáé óïâáñÜ ðñïâëÞìáôá ðïõ áíáêýðôïõí óôçí áíÜëõóç êáé ôùí
äýï ìïñßùí. Ãéá ìåí ôï BNP Ý÷åé áíáöåñèåß üôé åíäïãåíÞò óôïí Üíèñùðï äéðåðôéäÜóç
áöáéñåß ôç óåñßíç êáé ðñïëßíç áðü ôï áìéíïôåëéêü Üêñï ðáñåìðïäßæïíôáò Ýôóé ôçí
ðñïóêüëëçóç ôïõ áíôéóþìáôïò ãéá ôç ìÝôñçóÞ ôïõ, ãéá äå ôï NT-proBNP üôé óôï
ðåñéöåñéêü áßìá êõêëïöïñåß åðßóçò êáé Üêïðï proBNP, Ýíá ôñéìåñÝò proBNP êáèþò êáé
äéÜöïñá ðñïúüíôá áðïéêïäüìçóÞò ôïõ17. ÅðåéäÞ üëá ôá ðáñáðÜíù óõíåéóöÝñïõí ìå
äéáöïñåôéêü ôñüðï óå êÜèå ìÝèïäï Ý÷åé ðñïôáèåß íá ðñïçãåßôáé êáôåñãáóßá ôïõ äåßã-
ìáôïò ìå èñõøßíç þóôå íá ó÷çìáôßæåôáé Ýíá êáé ìüíï ôåëéêü ðñïúüí áðïéêïäüìçóçò
(áìéíïîÝá 1-21 ôïõ NT-proBNP) ôï ïðïßï êáé íá ðñïóäéïñßæåôáé ðïóïôéêÜ18.

6. ÊËÉÍÉÊÇ ÁÎÉÁ ÄÏÊÉÌÁÓÉÙÍ BNP

Ôá êñéôÞñéá ôá ïðïßá ðñÝðåé íá ðëçñåß Ýíá íÝï ìüñéï üðùò ôï BNP þóôå íá ìðïñåß
íá ïñéóôåß ùò êáñäéáêüò äåßêôçò åßíáé ðïëëÜ: íá åßíáé êáëÜ ÷áñáêôçñéóìÝíï, åýêïëï
êáé ïéêïíïìéêü óôç ìÝôñçóÞ ôïõ ìå áêñßâåéá êáé åðáíáëçøéìüôçôá, óôáèåñü êáôÜ ôçí
áðïèÞêåõóç ôùí äåéãìÜôùí, áðïëýôùò åéäéêü ãéá ôçí êáñäéÜ êáèþò êáé íá ìçí áíé-
÷íåýåôáé óôï ðåñéöåñéêü áßìá õãéïýò ðëçèõóìïý êáé ôÝëïò ï êëéíéêÞ ôïõ áîßá íá åßíáé
äåäïìÝíç. Ãéá ôï ôåëåõôáßï êñéôÞñéï, ðëçèþñá êëéíéêþí ìåëåôþí Ý÷ïõí áñ÷ßóåé íá
êáôáäåéêíýïõí ìå óôïé÷åßá ôçí áîßá ôïõ BNP óå ôñåéò ÷ñÞóåéò ðïõ èá ðåñéãñáöïýí óôç
óõíÝ÷åéá: äéáãíùóôéêÞ ÷ñÞóç, ðñïãíùóôéêÞ ÷ñÞóç êáèþò êáé óôçí åðéëïãÞ êáé ðáñáêï-
ëïýèçóç èåñáðåßáò (evidence-based Medicine). Ðéóôåýåôáé üôé üôáí èá åêðëçñùèïýí
ðëÞñùò êáé ôá õðüëïéðá êñéôÞñéá ôï BNP èá ðåñÜóåé áðü ôçí åñåõíçôéêÞ äéåñåýíçóç
óôçí êáèçìåñéíÞ ñïõôßíá åíüò êëéíéêïý åñãáóôçñßïõ.
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6.1. ÄéáãíùóôéêÞ ×ñÞóç

ÄéÜãíùóç êáé ôáîéíüìçóç êáñäéáêÞò áíåðÜñêåéáò

Ç êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá åßíáé Ýíá íüóçìá ðïõ ðëÞôôåé ïëïÝíá êáé ðåñéóóüôåñïõò
áíèñþðïõò óõíÞèùò óôéò ìåãÜëåò çëéêßåò åéäéêÜ óôéò áíåðôõãìÝíåò ÷þñåò üðïõ ç
éáôñéêÞ ðñüëçøç êáé ìÝñéìíá Ý÷åé óçìáíôéêÜ âåëôéþóåé ôïí ìÝóï üñï æùÞò (äéÜäïóç
íïóÞìáôïò 0,4-2%). Åßíáé óçìáíôéêÞ ç Ýãêáéñç äéÜãíùóÞ ôçò, ç ôáîéíüìçóÞ ôçò êáôÜ
ôá êñéôÞñéá ôçò NYHA (New York Heart Association) óå êÜðïéá áðü ôéò ëåéôïõñãéêÝò
êáôçãïñßåò I-IV êáèþò êáé ç Ýíáñîç Üìåóçò êáé åðéèåôéêÞò öáñìáêåõôéêÞò áãùãÞò. Ï
ïñéóìüò ôçò åßíáé ðïëý åõñýò êáé ç áêñéâÞò äéÜãíùóç äýóêïëç êáèþò ôá óõíÞèç
óõìðôþìáôá (äýóðíïéá, êüðùóç êáé ïßäçìá óôá Üêñá) äåí åßíáé åéäéêÜ ãéá ôï íüóçìá.
ÓõíÞèùò óå <40% ôùí áóèåíþí ðïõ ðáñïõóéÜæïíôáé ìå áõôÜ ôá óõìðôþìáôá óå
ôáêôéêÞ éáôñéêÞ åðßóêåøç åðéâåâáéþíåôáé ôåëéêÜ ç äéÜãíùóç ôçò êáñäéáêÞò áíåðÜñ-
êåéáò, åíþ ôï õðüëïéðï 60% õðïâÜëëåôáé óå ðåñéôôÝò ÷ñïíïâüñåò, éäéáßôåñá áêñéâÝò
êáé áðáéôçôéêÝò åîåôÜóåéò. Åðßóçò Ýíá ìåãÜëï ðïóïóôü áóõìðôùìáôéêþí áóèåíþí äéá-
öåýãåé ôçò áðáñáßôçôçò éáôñéêÞò áíôéìåôþðéóçò (óõíÞèùò óôéò êáôçãïñßåò I êáé II ðïõ
áðïôåëïýí ôï 70% ôùí áóèåíþí). Óå üëåò ôéò áíùôÝñù ðåñéðôþóåéò ôá íáôñéïõñçôéêÜ
ðåðôßäéá -êáé ðéï óõãêåêñéìÝíá ôï BNP Þ ôï NT-proBNP- ìðïñïýí íá óõíåéóöÝñïõí
óçìáíôéêÜ óôçí áêñéâÞ äéÜãíùóç, åðéâåâáßùóç êáé ôáîéíüìçóç ôçò êáñäéáêÞò áíå-
ðÜñêåéáò ùò Ýíá ãñÞãïñï âéï÷çìéêü ôåóô åßôå ìïíÞñåò åßôå óå óõíäõáóìü ìå ìéá
áðåéêïíéóôéêÞ ìÝèïäï üðùò ç ç÷ùêáñäéïãñáößá Triplex (Þ ç ìáãíçôéêÞ ôïìïãñáößá
MRI) êáé ìå êýñéï êñéôÞñéï ôç ðáñÜìåôñï LVEF (left ventricular ejection fraction) [óç-
ìåéþíåôáé üôé õðÜñ÷ïõí êáé áóèåíåßò ìå êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá áëëÜ öõóéïëïãéêü LVEF].

Óôï ó÷Þìá 5 áðåéêïíßæåôáé ï óõó÷åôéóìüò ôùí åðéðÝäùí BNP óå áóèåíåßò ìå
êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá ìå ôçí ëåéôïõñãéêÞ êáôÜôáîÞ ôïõò óôéò êáôçãïñßåò NYHA. ÕðÜñ-
÷åé äå óôåíÞ óõó÷Ýôéóç ôïõ BNP êáé ìå ôï LVEF áëëÜ êáé ìå Üëëïõò óçìáíôéêïýò

Ó÷Þìá 5. Åðßðåäá BNP óôéò êáôçãïñßåò NYHA I Ýùò IV [áðü19].
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áéìïäõíáìéêïýò äåßêôåò üðùò ï LVEDP (left ventricular end diastolic pressure).
ÐÝñáí ôçò åðéâåâáßùóçò ôçò êáñäéáêÞò áíåðÜñêåéáò, ç ìÝôñçóç ôïõ BNP áîéïëï-

ãåßôáé åñåõíçôéêÜ åÜí èá Þôáí áðáñáßôçôç êáé ùò äïêéìáóßá åëÝã÷ïõ (screening) óôïí
ãåíéêü ðëçèõóìü ùóôüóï ðéï êëéíéêÜ åðéâåâáéùìÝíç åßíáé ç ÷ñçóéìüôçôÜ ôçò ãéá:
á) ôïí Ýëåã÷ï ðëçèõóìþí õøçëïý êéíäýíïõ ãéá áíÜðôõîç êáñäéáêÞò áíåðÜñêåéáò üðùò

ð.÷. óôïõò áóèåíåßò ìå ìåóïãåéáêÞ áíáéìßá Þ óôïõò êáñêéíïðáèåßò ëüãù ôçò êáñäéï-
ôïîéêüôçôáò ïñéóìÝíùí ÷çìåéïèåñáðåõôéêþí ó÷çìÜôùí Þ óå áóèåíåßò ìå íåöñéêÞ
áíåðÜñêåéá Þ óå áóèåíåßò ðïõ Ý÷ïõí õðïóôåß Ýìöñáãìá Þ óôïõò çëéêéùìÝíïõò êáé

â) ãéá ôïõò áóèåíåßò ðïõ ðñïóÝñ÷ïíôáé óôï ÔÅÐ (ÔìÞìá Åðåéãüíôùí Ðåñéóôáôéêþí)
åíüò íïóïêïìåßïõ ìå ïîåßá äýóðíïéá üðïõ ôßèåôáé Ýíôïíï äéáãíùóôéêü ðñüâëçìá ùò
ðñïò ôçí ðñïÝëåõóç ôïõ áéôßïõ ôçò äýóðíïéáò: êáñäéáêïý Þ áíáðíåõóôéêïý Þ Üëëïõ
áéôßïõ. Óôï ó÷Þìá 6 äßäïíôáé ðáñáóôáôéêÜ ôá áðïôåëÝóìáôá áðü êëéíéêÞ ìåëÝôç óå
áóèåíåßò ðïõ ðñïóÞëèáí óôá ÔÅÐ ìå äýóðíïéá êáé óôïõò ïðïßïõò ðáñÜëëçëá ìå
ôçí êëéíéêÞ åêôßìçóç, êáñäéïãñÜöçìá êáé áêôéíïãñáößá èþñáêïò Ýãéíå êáé ðñïóäéï-
ñéóìüò ôïõ BNP.
ÌÝôñçóç ôïõ BNP >100 ng/L áõîÜíåé ôï ðïóïóôü äéÜãíùóçò ôùí ðåñéðôþóåùí

êáñäéáêÞò áéôéïëïãßáò óôï 81% áðü 74% üðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé ìüíï ç êëéíéêÞ åêôßìç-
óç20. ¼ôáí äå ç óõãêÝíôñùóç ôïõ BNP åßíáé >500 ng/L ôüôå ç äéÜãíùóç êëßíåé ðñïò
ôç ìåñéÜ ôçò êáñäéáêÞò áíåðÜñêåéáò êáé ôçò Üìåóçò ÷ïñÞãçóçò ó÷åôéêÞò èåñáðåßáò21,22.
ÐñÝðåé íá óçìåéùèåß üôé óôéò åöçìåñßåò ôùí ÔÅÐ ôùí íïóïêïìåßùí êáèþò êáé óôá
ðñùôïâÜèìéá ÊÝíôñá Õãåßáò óõíÞèùò äåí õðÜñ÷åé äéáèÝóéìç ç÷ùêáñäéïãñáößá êáé
Ýìðåéñïò êáñäéïëüãïò ìå ôçí áíôßóôïé÷ç åîåéäßêåõóç. Ðïëý óçìáíôéêÞ åßíáé åðßóçò ç
õøçëÞ áñíçôéêÞ ðñïâëåðôéêÞ áîßá ôçò ìÝôñçóçò BNP óôïí áðïêëåéóìü ôçò êáñäéáêÞò
áíåðÜñêåéáò óå äýóðíïéá ðïõ öèÜíåé ôï 96% ãéá óõãêåíôñþóåéò BNP <50 ng/L19. Óå
áõôÞ ôç ðåñßðôùóç ðëåéïøçöïýí ôá áíáðíåõóôéêÜ áßôéá üðùò ç ÷ñüíéá áðïöñáêôéêÞ

Ó÷Þìá 6. Óõãêåíôñþóåéò ôïõ BNP óå áóèåíåßò ôùí ÔÅÐ ìå äýóðíïéá [áðü19].
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ðíåõìïíïðÜèåéá (COPD) ìå óõíÞèùò öõóéïëïãéêÝò Þ ëßãï áõîçìÝíåò ôéìÝò BNP21. Ùò
ðñïò ôç äéÜãíùóç ôçò êáñäéáêÞò áíåðÜñêåéáò ç ðåñéï÷Þ AUC (Area Under the Curve)
óôç ROC êáìðýëç áããßæåé ôï 0,91 ãéá ôç äïêéìáóßá BNP19. Ôá áíùôÝñù éó÷ýïõí êáé ãéá
ôç ìÝôñçóç NT-proBNP15.

ÄéÜãíùóç áóõìðôùìáôéêÞò Þðéáò äõóëåéôïõñãßáò ôçò áñéóôåñÞò êïéëßáò (LVD)

Ç áóõìðôùìáôéêÞ äõóëåéôïõñãßá ôçò áñéóôåñÞò êïéëßáò åßíáé áñêåôÜ óõ÷íÞ êáé
ìðïñåß íá ïäçãÞóåé óôçí áñêåôÜ óïâáñüôåñç êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá. Ôï BNP èá ìðï-
ñïýóå íá áðïôåëåß åñãáóôçñéáêÞ äïêéìáóßá åëÝã÷ïõ (screening test) óå ïìÜäåò õøçëïý
êéíäýíïõ ìå óêïðü ôçí áíß÷íåõóç üóï ôï äõíáôüí ðåñéóóïôÝñùí LVD áóèåíþí þóôå íá
ôïõò äïèïýí ïé êáôÜëëçëåò ïäçãßåò ìå ðáñáðïìðÞ ãéá ç÷ùêáñäéïëïãéêÞ ìåëÝôç êáé
åðß èåôéêïý áðïôåëÝóìáôïò, ðñïëçðôéêÞ èåñáðåõôéêÞ áãùãÞ ìå ACE áíáóôïëåßò Þ â-
áðïêëåéóôÝò. Óôï ó÷Þìá 7 ðáñáôßèåíôáé áðïôåëÝóìáôá áðü êëéíéêÞ ìåëÝôç üðïõ ìåôñÞ-
èçêáí ôá åðßðåäá BNP åßôå óå áóèåíåßò ìå äéáãíùóìÝíç LVD åßôå óå öõóéïëïãéêü
ðëçèõóìü áöïý üëïé áîéïëïãÞèçêáí ç÷ùêáñäéïãñáöéêÜ. Åßíáé öáíåñü üôé ç óõóôïëéêÞ
äõóëåéôïõñãßá ãßíåôáé åõêïëüôåñá áíôéëçðôÞ åíþ ç áíß÷íåõóç ôçò äéáóôïëéêÞò äõóëåé-
ôïõñãßáò áìöéóâçôåßôáé23. Ðéèáíïëïãåßôáé üôé óôéò Þðéåò ðåñéðôþóåéò óõóôïëéêÞò äõó-
ëåéôïõñãßáò ôï NT-proBNP ëüãù ôùí õøçëüôåñùí åðéðÝäùí ôïõ åßíáé óå èÝóç íá ôéò
áíé÷íåýóåé ðéï Ýãêáéñá15.

Ó÷Þìá 7. Óõãêåíôñþóåéò BNP êáé áóèåíåßò ìå óõóôïëéêÞ Þ/êáé äéáóôïëéêÞ äõóëåéôïõñãßá ôçò áñéóôå-
ñÞò êïéëßáò [áðü24].

6.2. ÐñïãíùóôéêÞ ÷ñÞóç

Ç ðñïãíùóôéêÞ áîßá ôçò äïêéìáóßáò BNP åßíáé äéáðéóôùìÝíç óå ðïëëÝò êëéíéêÝò
êáôáóôÜóåéò ìå ðéï óçìáíôéêÝò ôçí êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá êáé ôá ïîÝá óôåöáíéáßá óýí-
äñïìá.
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Óå áóèåíåßò ìå êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá ç äïêéìáóßá BNP (Þ NT-proBNP) åßíáé áíåîÜñ-
ôçôïò ðáñÜãïíôáò êéíäýíïõ ãéá êáñäéáããåéáêÞ íïóçñüôçôá êáé èíçóéìüôçôá. ÕøçëÜ
åðßðåäá BNP ìåéþíïõí ôç ðéèáíüôçôá åðéâßùóçò êáé ìÜëéóôá áíáëüãùò ôçò óõãêÝ-
íôñùóçò BNP25 åíþ üôáí ôá åðßðåäá ðáñáìÝíïõí õøçëÜ áêüìç êáé ìåôÜ áðü åðéèåôéêÞ
èåñáðåõôéêÞ áãùãÞ, ôüôå õðÜñ÷åé ðñïäéÜèåóç ãéá êáñäéáêÜ óõìâÜììáôá êáé õðïäåé-
êíýåôáé ùò åðéôáêôéêÞ áíÜãêç ç ìåôáìüó÷åõóç êáñäéÜò7.

 Ï ìç÷áíéóìüò áýîçóçò ôïõ BNP ìåôÜ áðü ïîÝá óôåöáíéáßá åðåéóüäéá äåí åßíáé
áðüëõôá óáöÞò. Ðéèáíïëïãåßôáé üôé ç ôïðéêÞ ìåßùóç ôçò óõóôáëôéêüôçôáò óå éó÷áéìéêü
åðåéóüäéï áõîÜíåé ôç ôïé÷ùìáôéêÞ äéÜôáóç êáé åðÜãåé ôçí Ýêêñéóç ôïõ BNP. ºóùò ç
óõãêÝôñùóç BNP íá áíôáíáêëïýí ôçí Ýêôáóç êáé ôç óïâáñüôçôá ôïõ éó÷áéìéêïý åðåé-
óïäßïõ. Åßíáé õøçëüôåñá ìåôÜ áðü åìöñÜãìáôá ìå áíýøùóç ôïõ ST óå ó÷Ýóç ìå ôá
áóôáèÞ åðåéóüäéá üðùò ôçí áóôáèÞ óôçèÜã÷ç êáé ôá åìöñÜãìáôá ÷ùñßò áíýøùóç ôïõ
ST. Ùóôüóï óôá äýï ôåëåõôáßá õðÜñ÷åé óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêüôåñç óõó÷Ýôéóç ôùí åðéðÝ-
äùí BNP ìå ôçí èíçóéìüôçôá åíôüò Ýôïõò êáé éäéáßôåñá áõîçìÝíïò êßíäõíïò åìöÜíéóçò
íÝïõ åìöñÜãìáôïò Þ åãêáôÜóôáóçò êáñäéáêÞò áíåðÜñêåéáò26,27 ð.÷. åðßðåäá NT-proBNP
>1654 ng/L ðñïóäßäïõí ó÷åôéêü êßíäõíï 26,6 óôïõò 40 ìÞíåò ìåôÜ áðü åðåéóüäéï
÷ùñßò áíýøùóç ôïõ ST. Ðéóôåýåôáé üôé ôá åðßðåäá BNP åßíáé Üñéóôïò ðñïãíùóôéêüò
äåßêôçò ãéá ôç äéáóôñùìÜôùóç ôïõ êéíäýíïõ (risk stratification) ìåôÜ áðü ïîÝá óôåöá-
íéáßá åðåéóüäéá åßôå ìïíÞñçò åßôå óå óõíäõáóìü ìå Üëëïõò êáñäéáêïýò äåßêôåò üðùò
ôï CRP êáé ç ôñïðïíßíç.

Óå ðñüóöáôç ìåëÝôç Ý÷åé áðïäåé÷èåß êáé ç ðñïãíùóôéêÞ áîßá ôïõ BNP óôï ãåíéêü
ðëçèõóìü (åîáéñïõìÝíùí ôùí íïóïýíôùí ìå êáñäéáêÞ Þ íåöñéêÞ áíåðÜñêåéá) ü÷é ìüíï
ãéá êáñäéáããåéáêÜ áëëÜ êáé ãéá åãêåöáëéêÜ åðåéóüäéá28. Åðßóçò ôá áõîçìÝíá åðßðåäá
BNP èá ìðïñïýóáí íá ðñïâëÝøïõí ôç ðñïäéÜèåóç ãéá áñôçñéáêÞ õðÝñôáóç êáé ôçí
ðïñåßá ôçò õðåñôñïößáò ôçò áñéóôåñÞò êïéëßáò (LVH, left ventricular hypertrophy) óôï
ãåíéêü ðëçèõóìü8,29. ÔÝëïò, ôá áõîçìÝíá åðßðåäá BNP Ý÷ïõí ÷ñçóéìïðïéçèåß êáé ùò
ðñïãíùóôéêïß äåßêôåò óôçí íåöñéêÞ áíåðÜñêåéá Þ óå ðíåõìïíïëïãéêÜ íïóÞìáôá óõó÷å-
ôéæüìåíá ìå ôç äõóëåéôïõñãßá ôçò äåîéÜò êïéëßáò ð.÷. ôçí ðíåõìïíéêÞ õðÝñôáóç8,9.

6.3. ÅðéëïãÞ êáé ðáñáêïëïýèçóç èåñáðåßáò

¼ðùò ðñïáíáöÝñèçêå ç áíß÷íåõóç õøçëþí óõãêåíôñþóåùí BNP äéåõêïëýíåé ôçí
êëéíéêÞ áðüöáóç ãéá Ýíáñîç åðéèåôéêÞò èåñáðåõôéêÞò áãùãÞò ìå â-áðïêëåéóôÝò, áíá-
óôïëåßò ôçò ACE Þ ôïõ õðïäï÷Ýá ôçò áããåéïôåíóßíçò, äéïõñçôéêÜ Þ áíôáãùíéóôÝò
áëäïóôåñüíçò üðùò ç óðéñïíïëáêôüíç. Ç áíôáðüêñéóç óôç èåñáðåßá ïäçãåß óå ìåßùóç
ôùí åðéðÝäùí BNP êáé ðåñáéôÝñù óôçí óçìáíôéêÞ êáé åðéèõìçôÞ ìåßùóç ôùí êáñäéáã-
ãåéáêþí óõìâáììÜôùí30. Õðü åñåõíçôéêÞ äéåñåýíçóç åõñßóêïíôáé: á) åÜí õðÜñ÷åé ðñï-
âëåðôéêÞ áîßá ôçò ìÝôñçóçò BNP ùò ðñïò ôçí áíôáðüêñéóç óå óõãêåêñéìÝíï öÜñìáêï,
â) åÜí õðÜñ÷åé áîßá óôç ðáñáêïëïýèçóç ôçò èåñáðåßáò ìÝóù óåéñéáêþí ìåôñÞóåùí ôïõ
ðåðôéäßïõ (monitoring) êáé ðüóï óõ÷íÜ ðñÝðåé íá ãßíïíôáé áõôÝò ïé ìåôñÞóåéò êáé ôÝëïò
ã) åÜí ìðïñåß íá ãßíåé ôéôëïäüôçóç (titration) ôçò äüóçò ôïõ öáñìÜêïõ þóôå íá åðéôåõ-
÷èåß åîáôïìéêåõìÝíç éáôñéêÞ áíôéìåôþðéóç.

Ãéá ôï ôåëåõôáßï åñþôçìá âñÝèçêå óå ðñüóöáôç ðñùôüôõðç ìåëÝôç üôé ôá êáñäéáêÜ
óõìâÜììáôá ìåéþíïíôáé óçìáíôéêÜ óôïõò áóèåíåßò ìå êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá üðïõ åðéëÝ-
÷èçêå íá ãßíåé èåñáðåßá ìå ïäçãü ôá åðßðåäá NT-proBNP óå ó÷Ýóç ìå ôïõò áóèåíåßò
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üðïõ ç èåñáðåßá äßäåôáé ìå âÜóç ôçí åìðåéñßá ôïõ êëéíéêïý éáôñïý31. Ç ôéôëïäüôçóç
ôùí öáñìÜêùí Ýãéíå þóôå ôá åðßðåäá NT-proBNP íá åßíáé <200 pmol/L.

Åí ãÝíåé, ç ìÝôñçóç ôùí åðéðÝäùí BNP åßíáé ÷ñÞóéìç óôçí áîéïëüãçóç ïðïéáóäÞ-
ðïôå íÝáò èåñáðåõôéêÞò áãùãÞò ãéá ôçí êáñäéáêÞ áíåðÜñêåéá åßôå åíüò íÝïõ öáñìÜ-
êïõ åßôå Üëëùí ìç öáñìáêåõôéêþí óôñáôçãéêþí üðùò ð.÷. ôçò ìç÷áíéêÞò õðïóôÞñéîçò
ôçò áñéóôåñÞò êïéëßáò (LVAD, left ventricular assist device) Þ ôçò áìöéêïéëéáêÞò âçìá-
ôïäüôçóçò32.

7. ÈÅÑÁÐÅÕÔÉÊÇ ×ÑÇÓÇ ÍÁÔÑÉÏÕÑÇÔÉÊÙÍ ÐÅÐÔÉÄÉÙÍ

Ïé ùöÝëéìåò öõóéïëïãéêÝò éäéüôçôåò ôùí íáôñéïõñçôéêþí ðåðôéäßùí ïäÞãçóáí óôç
óêÝøç ôçò ÷ñÞóçò ôùí éäéïôÞôùí áõôþí ãéá ôç ñýèìéóç ôïõ áíèñþðéíïõ íåõñïïñìïíé-
êïý óõóôÞìáôïò þóôå íá õðÜñîåé èåñáðåõôéêÞ âåëôßùóç óôï êáñäéáããåéáêü óýóôçìá.
Äýï åßíáé ïé ðñïóåããßóåéò: åßôå åîùãåíÞò ÷ïñÞãçóÞ ôïõò ìå ôç ìïñöÞ áíáóõíäõáóìÝ-
íïõ BNP (nesiritide, Scios Inc., Fremont, CA, ÇÐÁ) Þ áíáóõíäõáóìÝíïõ ANP (carperiti-
de) åßôå ìå ôç ìïñöÞ áíáóôïëÝùí ôçò åíäïðåðôéäÜóçò NEP-ðïõ áðïéêïäïìåß ôá BNP,
ANP-(omapatrilat, Bristol Myers-Squibb, NJ, ÇÐÁ). Óôéò õðÜñ÷ïõóåò êëéíéêÝò ìåëÝôåò ç
íåóéñéôßäç Ýäåéîå âåëôéùìÝíåò áéìïäõíáìéêÝò ðáñáìÝôñïõò óå áóèåíåßò ìå êáñäéáêÞ
áíåðÜñêåéá ìå áõîçìÝíï ùóôüóï êüóôïò èåñáðåßáò, åíþ ç ïìáðáôñéëÜôç óå óõíäõáóìü
ìå ACE áíáóôïëåßò Ýäåéîå ìåãáëýôåñï üöåëïò óôçí áíôéìåôþðéóç ôçò õðÝñôáóçò7.
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