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NT-proBNP,
srdeèní selhání a funkce ledvin

Subanalýza studie PRIDE

O èem byla studie PRIDE

Skupina amerických vìdcù publikovala
v loòském roce výsledky prospektivní kli-
nické studie PRIDE (ProBNP Investigati-
on of Dyspnea in the Emergency Depart-
ment) s pìti sty devadesáti devíti pacien-
ty, kteøí pro�li pøíjmovými oddìleními ne-
mocnic pro akutnì vzniklou du�nost. O-
�etøující lékaøi stanovili nebo vylouèili dia-
gnózu akutní srdeèní dekompenzace jen
podle klinického stavu pacienta, ale záro-
veò odebrali pacientùm krev na vy�etøení
NT-proBNP. Investigátoøi potom srovná-
vali namìøené hladiny NT-proBNP s dia-
gnózou akutního srdeèního selhání, sta-
novenou lékaøi jen na základì klinického
vy�etøení. Ve zkoumaném vzorku pacientù
trpìlo akutní srdeèní insuficiencí 209 je-
dincù (35 %). Jejich prùmìrná hladina
NT-proBNP byla 4054 pg/ml. U zbývají-
cích 390 pacientù (65 %) byla du�nost vy-
volána jiným onemocnìním (chronická
obstrukèní plicní nemoc, plicní embolie,
akutní bronchitida, �). Prùmìrná hodnota

NT-proBNP u takových pacientù byla
131 pg/ml (p<0,001). Na základì výsledkù
této studie byly doporuèeny cut-off hod-
noty NT-proBNP pro potvrzení nebo vy-
louèení akutního srdeèního selhání podle
vìku (viz tabulka 1). Stanovení koncentra-
ce NT-proBNP mìlo oproti jen klinickému
vy�etøení vy��í výpovìdní hodnotu pro
stanovení správné diagnózy srdeèního
selhání (p=0,006). Prokázalo se, �e pro
správnou diagnózu akutního srdeèního
selhání je vhodnìj�í kombinovat hodno-
cení klinického nálezu s hladinou
NT-proBNP.

Dùvody pro subanalýzu

V presti�ním odborném èasopise Journal
of the American College of Cardiology
byly zaèátkem leto�ního roku publiková-
ny výsledky subanalýzy studie PRIDE.
Tato analýza se zamìøila na mo�ný vliv
sní�ených renálních funkcí na hladinu
NT-proBNP u pacientù s akutním mìstna-
vým srdeèním selháním. Autory studie
vedly k této subanalýze dvì základní sku-
teènosti:
1. renální nedostateènost je rizikovým fak-
torem rozvoje kardiovaskulárních one-
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Vy�etøení pacientù s akutnì vzniklou du�ností zamìstnává ka�dý den snad v�echna pøíjmová

oddìlení nemocnic. Stanovení pøesné pøíèiny du�nosti a správnì zvolená léèba jsou základní

pøedpoklady pozitivního klinického vývoje nemocných. Prùkopnickou prací klinického vyu�ití

stanovení N-terminálního fragmentu natriuretického propetidu typu B (NT-proBNP) v diferen-

ciální diagnostice akutní du�nosti se stala studie PRIDE. Dnes vám pøiná�íme výsledky subana-

lýzy této studie, která se zamìøila na posouzení mo�ného ovlivnìní hladiny NT-proBNP sní�enou

funkcí ledvin.

Tab. 1: Doporuèené cut-off hodnoty NT-proBNP pro diagnózu akutní srdeèní dekompenzace dle vìku
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mocnìní a za
2. existující kontroverzní názory na mo�-
nost ovlivnìní hladin natriuretických pep-
tidù (BNP a NT-proBNP) ledvinnou ne-
dostateèností.

Hladina NT-proBNP a hodnota glome-
rulární filtrace byly stanoveny u v�ech
599 pacientù zaøazených do studie. Autoøi
subanalýzy hodnotili i 60-denní mortalitu
nemocných s akutním srdeèním selháním
v závislosti na hladinì NT-proBNP. Pro
potøeby subanalýzy byly po ukonèení
studie ze zmra�ených krevních vzorkù
v�ech pacientù získaných pøi vstupním
vy�etøení stanoveny i hodnoty natriure-
tického peptidu typu B (BNP).

Hodnota glomerulární filtrace (GFR) se
u nemocných ve studii PRIDE pohybova-
la v rozmezí od 14,8 ml/min/1,73 m2 po 252
ml/min/1,73 m2. 206 (34 %) pacientù trpìlo
støední a� záva�nou renální insuficiencí
(GFR <60 ml/min/1,73 m2). Pacienti s po-
klesem renálních funkcí byli èastìji mu�i,
lidé vy��ího vìku s více rizikovými fakto-
ry pro výskyt srdeèního selhání a lidé s fi-
brilací síní, infarktem myokardu nebo hy-
pertenzí v anamnéze (viz tabulka 2). Led-
vinná nedostateènost patøila mezi statis-
ticky významné predisponující faktory
mìstnavého srdeèního selhání. U pacien-
tù s akutním srdeèním selháním, kteøí záro-
veò trpìli poru�enou funkcí ledvin, byly

echokardiograficky prokázány patologic-
ké zmìny srdeèního svalu a kardiální dys-
funkce. Pacienti s akutním srdeèním selhá-
ním a sní�enou funkcí ledvin mìli záva�-
nìj�í pøíznaky srdeèní dekompenzace, ne�
pacienti bez renální insuficience (p<0,001).

Má renální insuficience vliv
na hladinu natriuretických
peptidù?

390 pacientù ve studii PRIDE netrpìlo
akutní srdeèní nedostateèností, akutnì
vzniklá du�nost mìla jinou pøíèinu.
U tìchto pacientù byly støední hodnoty
NT-proBNP u pacientù se sní�enou funk-
cí ledvin (p<0,001) sice vy��í, ale namìøe-
né hladiny byly ve vìt�inì pøípadù ni��í,
ne� doporuèené cut-off hodnoty pro po-
tvrzení akutního srdeèního selhání pro da-
nou vìkovou skupinu.

Podobné výsledky autoøi subanalýzy
zjistili pøi hodnocení vzájemného vztahu
mezi hladinou BNP a hodnotou glomeru-
lární filtrace. U 209 pacientù se srdeèním
selháním stoupaly støední hodnoty BNP
s tím, jak klesala hodnota glomerulární fil-
trace (viz graf 1).

Pøi hodnocení ovlivnìní obou testova-
ných peptidù - NT-proBNP a BNP - poru-
chou glomerulární filtrace byla zji�tìna
skuteènost, �e oba parametry stoupají
s poklesem hodnoty GFR, a� u� �lo o pa-

cienty s potvrzeným akutním srdeèním se-
lháním, nebo o pacienty s akutnì vzniklou
du�ností z jiné pøíèiny.

Pomocí ROC køivky (Receiver-opera-
ting characteristic) hodnotili autoøi sub-
analýzy specifiènost a senzitivitu
NT-proBNP pro stanovení diagnózy
akutního srdeèního selhání. U pacientù
s GFR ≥ 60 ml/min/1,73 m2 (n=393) byla
plocha pod ROC køivkou 0,95, co� znaèí
extrémnì vysokou senzitivitu a specifiè-
nost mìøení NT-proBNP pro detekci akut-
ního srdeèního selhání. U pacientù s GFR
< 60 ml/min/1,73 m2 (n=206) byla plocha
pod ROC køivkou 0,88, tedy NT-proBNP
je výborným senzitivním a specifickým
ukazatelem akutního srdeèního selhání.
Rozdíl mezi plochami pod ROC køivkou
u pacientù s GFR ≥ a <60 ml/min/1,73 m2

nebyl statisticky významný (p=0,36).
Negativní prediktivní hodnota

Tab. 2: Charakteristika pacientù rozdìlených podle hodnot GFR

Graf 1: Støední hodnoty BNP u pacientù s akutním srdeè-
ním selháním v závislosti na hodnotì GFR
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NT-proBNP (vylouèení akutního srdeèní-
ho selhání pøi cut-off 300 pg/ml) byla ve
skupinì pacientù s naru�enou funkcí led-
vin (GFR < 60 ml/min/1,73 m2) 94 % a ve
skupinì pacientù s GFR ≥ 60 ml/min/1,73m2

100%.

NT-proBNP, renální funkce
a mortalita

Bìhem 60-denního sledování pacientù po
vy�etøení na akutním pøíjmovém oddìlení
jich 30 (5 %) zemøelo. Hodnoty NT-proBNP
byly vy��í u pacientù s poruchou funkce
ledvin (GFR <60 ml/min/1,73 m2), kteøí bì-
hem 60-denní periody zemøeli (n=17), ve
srovnání s pacienty pøe�iv�ími (p=0,001).
Stejnì tak zemøelí pacienti s GFR ≥ 60 ml/
min/1,73 m2 mìli vy��í hodnoty NT-proB-
NP ve srovnání s pøe�iv�ími bez poruchy
funkce ledvin (p<0,001).

Zvý�ená hladina NT-proBNP byla
nejvýraznìj�ím nezávislým pøedpovìdním
faktorem �edesátidenní mortality pacientù
s akutním srdeèním selháním.

Pouèení ze studie PRIDE

Autoøi subanalýzy studie PRIDE do�li
k závìru, �e mìøení hladiny NT-proBNP je
cennou diagnostickou pomùckou pøi vy-
�etøování pacientù s akutnì vzniklou du�-
ností, a to bez ohledu na stav ledvinných
funkcí. Hladina NT-proBNP je zvý�ená
u pacientù s akutním srdeèním selháním
a poruchou funkce ledvin, kteøí mají záro-
veò echokardiograficky prokazatelné
strukturální po�kození myokardu a trpí
volumovou expanzí.

U pacientù zaøazených do studie PRI-
DE byla zji�tìná vysoká koincidence sr-
deèního selhání a poruchy funkce ledvin.
Vy�etøení natriuretických peptidù (BNP
a NT-proBNP) u pacientù se srdeèní a zá-
roveò renální nedostateèností bylo ovliv-
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nìné sní�enou renální clearance. U NT-
proBNP o nìco více, ne� u BNP, ale pod-
statnì ménì, ne� referovali nìkteøí autoøi
pøed nìkolika lety. Senzitivita a specifiè-
nost vy�etøení NT-proBNP pro diagnózu
akutního srdeèního selhání je velmi vyso-
ká i u pacientù s poru�enou funkcí ledvin.
Je dokonce lep�í, ne� senzitivita a speci-
fiènost BNP u pacientù s renální nedosta-
teèností, zji�tìná v mezinárodní studii
BNP (Breathing Not Properly), která hod-
notila diagnostickou prùkaznost BNP pro
stanovení diagnózy akutní srdeèní de-
kompenzace u du�ných pacientù.

V souèasné dobì mají vìdci pøed
sebou výzvu, aby ozøejmili clearance
NT-proBNP z lidského tìla a ujasnili vzta-
hy mezi ledvinnými funkcemi a hladinami
NT-proBNP.

Rozhovor s André Hoffmannem:

Rodiny Oeri a Hoffmann zùstanou majiteli vìt�iny akcií
i po roce 2009

André Hoffmann
Víceprezident rady pøedstavenstva
Roche a mluvèí rodinných majitelù vìt-
�inových akcií

Roche je v Basileji u� více ne� celé století.
Myslíte, �e tady bude je�tì za dal�ích sto
let?
André Hoffmann: Roche má v Basileji sil-
né koøeny. Je zde centrála spoleènosti
a v�echna dùle�itá rozhodnutí týkající se
celé skupiny se odehrávají v Basileji.
Roche má v této oblasti také provozovny
pro výzkum, vývoj a výrobu. Muselo by se
stát hodnì vìcí, aby se Roche rozhodl
pøemístit se jinam. Spoleènost, která chce
uspìt, se musí dr�et jednoho místa. To se
týká zvlá�tì mezinárodních spoleèností.

Posuzuje rada opakovanì vhodnost ob-
lastí, ve kterých má Roche centrály, jako
center pro obchod?
AH: Taková posouzení se provádìjí pra-
videlnì jako souèást rozhodování o in-
vestièních zámìrech. Kdy� Roche uva�uje
o novém výzkumném støedisku, musíme se
nejprve ubezpeèit, �e vybrané místo spl-
òuje v�echny na�e po�adavky.

Roche má stabilní strukturu vlastníkù, roz-
hodující podíl akcií je výhradnì v rukou
rodinných akcionáøù. Není to jakási forma
�domobrany� pro èásti spoleènosti sídlící
v Basileji?
AH: S domobranou to nemá nic spoleè-
ného. Nepochybuji ale o tom, �e stabilní
vlastnická struktura spoleènosti pomáhá

pøi dosahování dlouhodobých cílù. Ne-
závislost, kterou tím Roche získává, je
v dne�ním rychle se mìnícím svìtì nepo-
chybnì výhodou. Zhruba 70 000 zamìst-
nancù Roche tak ví, �e si na�e rodiny
uvìdomují svou zodpovìdnost.

Co se stane, a� v roce 2009 vypr�í v sou-
èasnosti platná dohoda o sdru�eném dr�e-
ní akcií?
AH: Buïte uji�tìn, �e rodiny Oeri a Hoff-
mann si udr�í své rozhodující podíly
v Roche i po roce 2009. U� dávno jsme
zaèali plánovat budoucnost.

Pana Hoffmanna zpovídal Peter Hody.
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